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ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ СОКРАЩЕНИЯ

Общие сокращения

АД — артериальное давление
БЛРС — 0-лактамазы расширенного спектра
ВДП — верхние дыхательные пути
ВИЧ — вирус иммунодефицита человека 
в/в — внутривенно 
в/м — внутримышечно 
вн — внутрь
ГОБ — гематоофтальмический барьер
ГЭБ — гематоэнцефалический барьер
ЕД — единица действия
ЖВП — желчевыводящие пути
ЖКТ — желудочно-кишечный тракт
ИППП — инфекции, передавающиеся половым путем 
Л С — лекарственное средство
МВП — мочевыводящие пути
ME — международная единица
НДП — нижние дыхательные пути
ОРИТ — отделение реанимации и интенсивной терапии 
ПАБК — парааминобензойная кислота
п/к — подкожно
Р"Р — раствор
PC В — респираторно-синцитиальный вирус
СПИД — синдром приобретенного иммунодефицита 
Т1/2 — период полувыведения
ЦНС — центральная нервная система
ЧДД — частота дыхательных движений
ЭКГ — электрокардиография, электрокардиограмма



Сокращения названий микроорганизмов

БГСА

A. actinomycetemcomitans
B. antracis
В. burgdorferi
В. cepacia

В. cereus
В. coli
В. fragilis
В. henselae
В. hominis
В. pertussis
B. recurrentis
C. albicans
С. burnetii
С. difficile
С. diphtheriae
С. glabrata
С. granulomatis
С. jejuni
С. krusei
С. micros
С. minutissimum
С. parapsilosis
С. perfringens
С. pneumoniae
С. seminale
С. tetani
С. trachomatis
C. tropicalis
D. fragilis
E. coli
Е. corrodens
Е. faecalis
Е. faecium
Е. floccosum
E. hystolytica
F. tularensis
G. lamblia
G. vaginalis
Я. ducreyi
H. influenzae
H. parainfluenzae
H. pylori
H. simplex
H. zoster
K. pneumoniae
L. interrogans
L. monocytogenes
L. pneumophila

— (p-гемолитический стрептококк группы
A (S. pyogenes)

— Actinobachillus actinomycetemcomitans
— Bacillus antracis
— Borrelia burgdorferi
— Burkholderia cepacia фанее Pseudomonas 

cepacia)
— Bacillus cereus
— Balantidium coli
— Bacteroides fragilis
— Bartonella henselae
— Blastocystis hominis
— Bordetella pertussis
— Borrelia recurrentis
— Candida albicans
— Coxiella burnetii
— Clostridium difficile
— Corynebacterium diphtheriae
— Candida glabrata
— Calymmatobacterium granulomatis
— Campylobacter jejuni
— Candida krusei
— Corynebacterium micros
— Corynebacterium minutissimum
— Candida parapsilosis
— Clostridium perfringens
— Chlamydia pneumoniae
— Corynebacterium seminale
— Clostridium tetani
— Chlamydia trachomatis
— Candida tropicalis
— Dientamoeba fragilis
— Escherichia coli
— Eikenella corrodens
— Enterococcus faecalis
— Enterococcus faecium
— Epidermophyton floccosum
— Entamoeba hystolytica
— Francisella tularensis
— Giardia lamblia
— Gardnerella vaginalis
— Haemophilus ducreyi
— Haemophilus influenzae
— Haemophilus parainfluenzae
— Helicobacter pylori
— Herpes simplex
— Herpes zoster
— Klebsiella pneumoniae
— Leptospira interrogans
— Listeria monocytogenes
— Legionella pneumophila
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M. avium
М. canis
М. catarrhalis
М. furfur
М. kansasii
М. leprae
М. marinum
М. tuberculosis
M. xenopi
MRSA
N. gonorrhoeae
N. meningitidis
P. acnes
P. aeruginosa
P. boydii
P. carinii
P. falciparum
P. gingivalis
P. intermedia
P. malariae
P. mirabilis
P. multocida
P. niger
P. ovale
P. vivax
P. vulgaris 
PRSA
S. aureus
S. choleraesuis
S. epidermidis
S. haematobium
S. haemolyticus
S. maltophilia
S. milleri
S. moniliformis
S. pneumoniae
S. saprophyticus 
spp.
S. pyogenes
S. typhi
T. brucei gambiense
T. brucei rhodesiense
T. cruzi
T. gondii
T. pallidum
T. vaginalis
U. urealyticum
V. cholerae
V. vulnifcus
Y. pestis

— Mycobacterium avium
— Microsporum canis
— Moraxella catarrhalis
— Malassezia furfur
— Mycobacterium kansasii
— Mycobacterium leprae
— Mycobacterium marinum
— Mycobacterium tuberculosis
— Mycobacterium xenopi
— метициллинорезистентный S. aureus
— Neisseria gonorrhoeae
— Neisseria meningitidis
— Propionibacterium acnes
— Pseudomonas aeruginosa
— Pseudoallescheria boydii
— Pneumocystis carinii
— Plasmodium falciparum
— Porphyromonas gingivalis
— Prevotella intermedia
— Plasmodium malariae
— Proteus mirabilis
— Pasteurella multocida
— Peptococcus niger
— Plasmodium ovale
— Plasmodium vivax
— Proteus vulgaris
— пенициллинорезистентный S. aureus
— Staphylococcus aureus
— Salmonella choleraesuis
— Staphylococcus epidermidis
— Schistosoma haematobium
— Staphylococcus haemolyticus
— Stenotrophomonas maltophilia
— Streptococcus milleri
— Streptobacillus moniliformis
— Streptococcus pneumoniae
— Staphylococcus saprophyticus
— виды конкретного рода
— Streptococcus pyogenes
— Salmonella typhi
— Trypanosoma brucei gambiense
— Trypanosoma brucei rhodesiense
— Trypanosoma cruzi
— Toxoplasma gondii
— Treponema pallidum
— Trichomonas vaginalis
— Ureaplasma urealyticum
— Vibrio cholerae
— Vibrio vulnifcus
— Yersinia pestis



МИКРОБИОЛОГИЧЕСКИЕ ТЕРМИНЫ 
И СОКРАЩЕНИЯ

Администрация по контролю качества пищевых и лекарственных 
продуктов — США (FDA).

АМФ — Аминогликозидомодифицирующие ферменты
Бактериальные ферменты, вырабатываемые различными видами 

микроорганизмов, способные инактивировать аминогликозидные ан
тибиотики, за счет чего микроорганизмы приобретают резистент
ность к определенным препаратам группы аминогликозидов.

АМП — Антимикробные препараты
Лекарственные препараты, основу которых составляют химиче

ские соединения природного или искусственного происхождения, 
обладающие избирательной активностью в отношении микроорга
низмов (бактерий, вирусов, грибов, простейших).

Антибиотикорезистентный S. pneumoniae
Штаммы пневмококка, резистентные к антибактериальным пре

паратам трех и более классов, например к пенициллину, ко-тримок- 
сазолу и макролидам.

Ассоциированная резистентность
Резистентность микроорганизма к антибактериальным препара

там более чем одного химического класса одновременно (например, 
к р-лактамам, аминогликозидам и фторхинолонам одновременно).

Р-Лактамазы
Бактериальные ферменты, способные инактивировать р-лактам

ные антибиотики. По локализации кодирующих их генов в микроб
ной клетке подразделяются на хромосомные и плазмидные. По суб
стратной специфичности выделяют пенициллиназы, разрушающие 
пенициллины; цефалоспориназы, разрушающие цефалоспорины; р- 
лактамазы широкого спектра действия и р-лактамазы расширенного 
спектра действия (БЛРС).

Р-Лактамазы широкого спектра действия
Бактериальные ферменты, вырабатываемые в основном предста

вителями семейства Enterobacteriaceae и некоторыми неферментирую
щими бактериями, способные инактивировать пенициллины, вклю
чая аминопенициллины (ампициллин, амоксициллин), антисинег- 
нойные пенициллины (карбенициллин, пиперациллин и др.), цефа
лоспорины I и отчасти II (цефаклор) поколений.
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Р -Лактамазы расширенного спектра действия (Б Л PC)
Бактериальные ферменты, вырабатываемые микроорганизмами 

семейства Enterobacteriaceae (в основном К. pneumoniae, Е. coli, реже 
другими энтеробактериями), способные инактивировать р-лактамные 
антибиотики различных классов, включая пенициллины и цефало
спорины I-IV поколений, кроме цефамицинов (цефокситин, цефоте- 
тан) и карбапенемов.

Ванкомицинорезистентные энтерококки (VRE)
Штаммы Enterococcus spp., имеющие значения МПК ванкомицина 

8-16 мг/л, считаются умеренно-резистентными, >32 мг/л —рези
стентными к ванкомицину.

Высокий уровень резистентности к аминогликозидам у энтерокок
ков (ВУРА)

Высокий уровень резистентности к аминогликозидным антибио
тикам (стрептомицину и/или гентамицину) у штаммов энтерококков 
(Enterococcus spp.), обусловленный продукцией аминогликозидомоди
фицирующих ферментов. Для выявления данного вида резистентно
сти используют ДДМ со специальными дисками, содержащими 300 
мкг стрептомицина и 120 мкг гентамицина, или скрининг в бульоне 
либо на агаре, содержащих стрептомицин или гентамицин в высоких 
концентрациях.

Диско-диффузионный метод (ДДМ)
Наиболее распространенный стандартизированный метод опреде

ления чувствительности микроорганизмов к антибактериальным пре
паратам in vitro. Основан на измерении зоны подавления роста мик
роорганизма на чашке Петри с агаром вокруг диска, содержащего 
определенное количество антибиотика. По размеру зоны подавления 
роста все штаммы подразделяют на чувствительные, умеренно-рези
стентные и резистентные к данному антибиотику.

Е-тест
Стандартизированный метод определения чувствительности мик

роорганизмов к антибактериальным препаратам in vitro. Основан на 
определении МПК в точке пересечения эллипсовидной зоны подав
ления роста микроорганизма вокруг пластиковой полоски Е-теста со 
шкалой, нанесенной на полоске, на чашке Петри с агаром. По зна
чению МПК все штаммы подразделяют на чувствительные, умерен
но-резистентные и резистентные.

Коагулазонегативный стафилококк (КНС)
Стафилококки разных видов (S. epidermidis, S. saprophyticus, S. 

haemolythicus и др., кроме S. aureus), не вырабатывающие фермент 
коагулазу и не обладающие способностью коагулировать плазму кро
ви в пробирке.

Колониеобразующие единицы (КОЕ)
Показатель количества жизнеспособных микроорганизмов в еди

нице объема (например, в 1 мл жидкости, в 1 г твердого материала).

Метициллинорезистентный S. aureus (MRSA)
Штаммы S. aureus, резистентные к метициллину (оксациллину).
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MRS А нечувствительны ко всем р-лактамным антибиотикам: пени
циллинам, в том числе ингибиторозащищенным, цефалоспоринам 
I-IV поколений и карбапенемам. Кроме того, MRS А обычно рези
стентны к антибиотикам других классов (макролидам, линкозами- 
дам, тетрациклинам, аминогликозидам и др.), поэтому их иногда на
зывают «множественно-резистентные стафилококки».

A. aureus с промежуточной резистентностью к ванкомицину или S. 
aureus с промежуточной резистентностью к гликопептидам

Штаммы S. aureus с промежуточной резистентностью к гликопеп
тидным антибиотикам (ванкомицину и тейкопланину). Характеризу
ются значениями МПК ванкомицина 8-16 мг/л.

Истинные MRSA
Содержат ген резистентности шесА, обусловливающий изменение 

ПСБ. MRS А нечувствительны ко всем 0-лактамным антибиотикам: 
пенициллинам, в том числе ингибиторозащищенным, цефалоспори
нам I-IV поколений и карбапенемам. Кроме того, MRSA обычно ре
зистентны к антибиотикам других классов (макролидам, линкосами- 
дам, тетрациклинам, аминогликозидам и др.), поэтому их иногда на
зывают «множественно-резистентные стафилококки».

Методы разведения
Стандартизированные методы определения чувствительности 

микроорганизмов к антибактериальным препаратам in vitro. Основа
ны на определении наименьшей концентрации антибиотика из ряда 
серийных двойных разведений, внесенного в агар — метод разведе
ния в агаре, или питательный бульон — метод разведения в бульоне/ 
жидкой питательной среде, способной вызвать подавление видимого 
роста микроорганизма. Эта наименьшая концентрация называется 
минимальной подавляющей концентрацией (МПК) и позволяет под
разделить все штаммы на чувствительные, умеренно-резистентные и 
резистентные.

Минимальная бактерицидная концентрация (МБК)
Наименьшая концентрация антибиотика, которая при исследова

нии in vitro вызывает гибель 99.9 % микроорганизмов от исходного 
уровня в течение определенного периода времени, бактерицидные в 
отношении популяции микроорганизмов в целом. Измеряется в 
мкг/мл или мг/л.

Минимальная подавляющая концентрация (МПК)
Наименьшая концентрация антибиотика, способная подавить ви

димый рост микроорганизма in vitro. Измеряется в мкг/мл или мг/л.
Минимальная подавляющая концентрация антибиотика для 50 % 

исследованных штаммов — МПК50.
Минимальная подавляющая концентрация антибиотика для 90 % 

исследованных штаммов — МПК^.
Измеряются в мкг/мл или мг/л.

NCCCLS (США) Национальный Комитет по клиническим лабора
торным стандартам

Национальный комитет по клиническим лабораторным стандар
там США — организация, занимающаяся разработкой стандартов ла
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бораторных исследований для лабораторий различного профиля, в 
том числе микробиологических лабораторий. Стандарты NCCLS 
наиболее широко используются в мире.

Пенициллинорезистентный 5. aureus
Штаммы S. aureus, резистентные к пенициллину и другим £-лак

тамазо-нестабильным препаратам пенициллинового ряда (ампицил
лин, амоксициллин, карбенициллин, азлоциллин и др.) за счет про
дукции стафилококковых £-лактамаз (пенициллиназ).

«Привередливые» («прихотливые») микроорганизмы
Микроорганизмы, не растущие на простых питательных средах и 

требующие обогащения их специальными добавками (кровью, сыво
роткой крови, витаминами и т. п.) и создания особого состава атмо
сферы инкубации (5 % СО2). К ним относятся Streptocjccus spp., 
включая S. pneumoniae, гемофильная палочка, гонококки и др.

Неферментирующие бактерии
Грамотрицательные бактерии, не ферментирующие глюкозу. К 

этой группе относят Pseudomonas spp., Acinetibacter spp., Stenotrofomonas 
spp. и некоторые другие.

Пенициллинорезистентный S. pneumoniae
Штаммы S. pneumoniae, обладающие сниженной чувствительно

стью к пенициллину и другим полусинтетическим пенициллинам. 
Выделяют пневмококки умеренно-резистентные (МПК пенициллина 
0.12-1.0 мг/л) и резистентные (МПК >2 мг/л).

Перекрестная резистентность
Резистентность микроорганизма к антимикробным препаратам 

одного химического класса (например, к нескольким представителям 
аминогликозидов, нескольким фторхинолонам и т. д.).

Постантибиотический эффект
Временное прекращение размножения микроорганизмов (в срав

нении с контрольной популяцией, содержащей такое же число мик
роорганизмов) после ограниченного периода воздействия антибиоти
ка. Измеряется в единицах времени — минутах (мин) или часах (ч).

Пенициллиносвязывающий белок (ПСБ)
Мишень действия £-лактамных антибиотиков. ПСБ называют 

ферменты микроорганизмов (транспептидазы и карбоксипептидазы), 
отвечающие за синтез пептидогликана клеточной стенки бактерий. 
£-Лактамы, связываясь с ПСБ, блокируют их действие, нарушая та
ким образом синтез клеточной стенки бактерий.

Пограничные значения (ПЗ)
Пограничные значения диаметров зон подавления роста микро

организмов или МПК антибиотиков, в соответствии с которыми 
штаммы микроорганизмов подразделяют на три категории: чувстви
тельные, умеренно-резистентные и резистентные.

Резистентный микроорганизм
Микроорганизм считается резистентным к антибиотику, если он 
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имеет механизмы устойчивости к данному препарату и при лечении 
инфекций, вызванных этим возбудителем, нет клинического эффекта 
от терапии даже при использовании максимальных терапевтических 
доз антибиотика.

Умеренно-резистентный микроорганизм
Микроорганизм считается умеренно-резистентным к антибиоти

ку, если по своей чувствительности он занимает промежуточное по
ложение между чувствительными и резистентными штаммами и при 
лечении инфекций, вызванных этим возбудителем, хорошая клини
ческая эффективность наблюдается только при использовании высо
ких терапевтических доз препарата, или при локализации инфекции 
в месте, где антибиотик накапливается в высоких концентрациях.

Чувствительный микроорганизм
Микроорганизм считается чувствительным к антибиотику в том 

случае, если у него нет механизмов резистентности к антимикробно
му препарату и при лечении стандартными дозами антибиотика ин
фекций, вызванных этим возбудителем, отмечается хорошая терапев
тическая эффективность.

Эффлюкс
Механизм антимикробной резистентности, заключающийся в ак

тивном выведении антибиотиков из микробной клетки.



КЛИНИКО-ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ ТЕРМИНЫ 
И СОКРАЩЕНИЯ

Биодоступность (F)
Часть лекарственного препарата, достигающая системного крово

тока после внесосудистого введения. Выражается в процентах.

Всасывание (абсорбция)
Процесс поступления лекарственного препарата из места введе

ния в системный кровоток. Происходит при всех путях введения, 
кроме внутрисосудистого.

Лекарственное взаимодействие
Изменение действия одного лекарственного препарата на фоне 

одновременного и предшествующего применения другого.

Константа ионизации — рКа

Максимальная концентрация ЛС — Сгаах.

Объем распределения (Vd)
Гипотетический объем жидкостей организма, необходимый для 

равномерного распределения введенной дозы лекарственного препа
рата в концентрации, равной его концентрации в сыворотке крови.

Период полувыведения (Т1/2)
Время, в течение которого концентрация лекарственного препа

рата в организме снижается на 50 %.

Площадь под кинетической кривой концентрация — время (area un
der curve, AUC) — при линейной кинетической кривой пропорцио
нальна количеству вещества, находящемуся в системном кровотоке.

СТК — средняя терапевтическая концентрация

Терапевтический лекарственный мониторинг
Определение концентрации лекарственного препарата в крови в 

различные промежутки времени после введения в организм в целях 
установления соответствия ее терапевтическому диапазону и выра
ботки рекомендаций по коррекции режима дозирования.

Фармакодинамика (ФД)
Один из основных разделов клинической фармакологии, изучаю

щий фармакологические, терапевтические и токсические эффекты 
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лекарственных средств, механизм их действия, связь структуры и ак
тивности, соотношение доза —эффект или концентрация —эффект.

Фармакокинетика (ФК)
Раздел клинической фармакологии, изучающий с качественной и 

количественной стороны закономерности прохождения и превраще
ния лекарственных препаратов в организме. Основными фармакоки
нетическими процессами являются всасывание, распределение, мета
болизм и экскреция лекарственных препаратов.

Экскреция
Выведение лекарственного препарата и/или его метаболитов из 

организма без дальнейшего изменения их химической структуры.

DDD (Defined Daily Dose)

Средняя поддерживающая доза препарата при использовании его 
по основному показанию у взрослых; разработана Центром ВОЗ по 
методологии лекарственной терапии.



ВВЕДЕНИЕ

Инфекционные заболевания представляют собой актуаль
ную проблему современной медицины. Инфекции являются 
одной из основных причин смерти в странах с различным уров
нем экономического развития. Несмотря на появление в сере
дине XX века лекарственных средств для этиотропного лечения 
инфекционных заболеваний, проблема антимикробной тера
пии будет оставаться чрезвычайно важной и в XXI веке.

Антибактериальная химиотерапия — лечение вызванных 
микроорганизмами инфекционных заболеваний лекарствен
ными препаратами, избирательно действующими на эти мик
роорганизмы.

Современная антимикробная химиотерапия ведет начало с 
1936 г. — времени появления в клинической практике первого 
сульфаниламидного препарата. В 1941 г. был впервые приме
нен в клинике антибиотик пенициллин.

Антимикробная химиотерапия, в отличие от клинической 
фармакологии, объектом изучения которой является взаимо
действие организма человека и лекарственного средства, рас
сматривает взаимодействие трех основных компонентов: мик
роорганизм—лекарственное средство—макроорганизм.

Большое количество имеющихся в распоряжении врача 
противомикробных средств существенно расширяет возмож
ности лечения разнообразных инфекций. Вместе с тем выбор 
эффективного и безопасного антибактериального препарата 
до сих пор остается сложной врачебной задачей. Это обуслов
лено, прежде всего, ростом устойчивости бактериальной фло
ры и зачастую невозможностью идентифицировать возбудите
ля заболевания и определить его чувствительность к антибак
териальным средствам.

Увеличение количества медицинских манипуляций с высо
кими рисками травматизации, проводимых с диагностической 
и лечебной целями, также способствует возникновению и раз
витию инфекций, вызванных нетипичной микрофлорой и/или 
необычной ее локализацией.

Отмечается смена возбудителей, вызывающих бактериаль
ные инфекционные болезни, у больных с различными имму
нодефицитами, а также у пожилых лиц с хроническими забо
леваниями.
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В силу разных причин в клинической медицине, особенно 
в амбулаторной практике, достаточно редко проводятся бакте
риологические исследования, что определяет проведение пре
имущественно эмпирической противомикробной терапии. 
Ощущается дефицит российских региональных эпидемиче
ских исследований частоты встречающихся возбудителей при 
различных заболеваниях и динамики развития резистентности 
к ним.

В стремлении опередить развитие резистентности микро
бов современная фармхимия создает все новые и новые про- 
тивомикробные препараты. В России в настоящее время ис
пользуется более 30 различных групп противомикробных 
средств, а число препаратов (без учета генериков) приближа
ются к 200, что требует от врача больших усилий в освоении и 
работе с этой группой ЛС.



Глава 1

МИКРООРГАНИЗМЫ И ИХ СВОЙСТВА. 
ТОЧКИ ПРИЛОЖЕНИЯ ДЕЙСТВИЯ 

АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ЛЕКАРСТВЕННЫХ 
СРЕДСТВ

К микроорганизмам, вызывающим инфекционные заболе
вания у человека, относятся: бактерии, грибы, прионы, вирусы, 
паразитические простейшие, паразитические черви и антропо- 
ды. Последние чаще всего представлены членистоногими эк
топаразитами — чесоточными клещами, вшами. Исходя из 
этого, выделяют различные группы химиопрепаратов, причем 
наиболее широко распространены антибактериальные препа
раты и практически нет антиприоновых ЛС. Большинство ин
фекционных заболеваний вызываются микроорганизмами. 
Классификация микроорганизмов, вызывающих заболевание 
у человека, представлена на рис. 1.1.

Schizomycetes
Eubacterialis Spirochaetalis Antinomycetalis Ric^ett- 

(истинные 
бактерии)

Mycoplas- 
Rickettsiales Chlamydiales matales

I,

Leptospiraceae Mycobacteriaceae

(спирохеты) (актиномицеты) siaceae
I I Bartonel-
| | laceae

Treponemataceae Antinomycetace-

I I
Chlamy- Mycoplas- 
diaceae mataceae

Spiroplas- 
mataceae

Грамположитель- Грамотрица- 
ные кокки
Micrococcaceae 
Streptococcaceae

тельные кокки 
Neisseriaceae

Г рамположител ь- 
ные палочки 
Corynebacteriaceae 
Listeriaceae 
Bacillaceae*  
Clostridiaceae*

Г рам отрицатель
ные палочки 
Enterobacteriaceae 
Brucellaceae 
Pseudomonadaceae 
Spirillaceae 
Bacteroidaceae 
Legionellaceae

Рис. 1.1. Классификация микроорганизмов, наиболее часто вызыва
ющих инфекционные заболевания у человека.
*Спорообразующие бактерии.
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Рис. 1.2. Общее строение бактерий.

Все микроорганизмы подразделяются на клеточно-органи
зованные и не имеющие клеточного строения. Среди микро
организмов с клеточной организацией выделяют бактерии, 
грибы и простейшие. Бактериями являются одноклеточные 
микроорганизмы, лишенные хлорофилла и неспособные к 
фотосинтезу, имеющие клеточную стенку и размножающиеся 
преимущественно путем деления клетки (рис. 1.2).

Бактерии относятся к организмам с прокариотическим ти
пом организации клетки, которые, в отличие от клеток жи
вотных и растений, не имеют ядра, ограниченного ядерной 
мембраной.

Дифференцируют внутреннее строение бактерий, погра
ничные и поверхностные структуры. По внутреннему строе
нию бактерии практически не различаются.

В цитоплазме всех бактерий имеются нуклеиновые кисло
ты (ДНК и РНК), рибосомы и гранулы с питательными веще
ствами. Основной нуклеиновой кислотой, несущей генетиче
скую информацию, является дезоксирибонуклеиновая кислота 
(ДНК). Бактериальная ДНК существует в виде хромосом и 
плазмид. Важную роль в функционировании хромосомной 
ДНК играют ферменты топоизомеразы, наиболее значимые из 
них — ДНК-гираза (топоизомераза II) и топоизомераза IV, яв
ляющиеся мишенью действия хинолоновых АМП.

Плазмиды представляют собой внехромосомные кольцевые 
молекулы ДНК. Их размеры намного меньше, чем у хромосо
мы. Плазмиды относятся к подвижным генетическим элемен
там, т. е. они способны в отличие от хромосом передаваться 
от одной бактериальной клетки к другой. Этот процесс явля
ется одним из основных путей генетического обмена у бакте
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рий. У ряда бактерий плазмиды могут отсутствовать. В их со
став могут входить гены, определяющие устойчивость бакте
рий к факторам внешней среды, в том числе и к антибио
тикам.

Рибосомы представляют собой органеллы, синтезирующие 
белок. Они представлены большой (50S) и малой (30S) субъе
диницами, в свою очередь состоящими из рибосомальных 
РНК (рРНК) и белков. Синтез белка в рибосомах — это слож
ный многоэтапный процесс, в результате транскрипции син
тезируется молекула одноцепочечной информационной РНК 
(иРНК), кодирующей определенный ген. Собственно синтез 
белка происходит в процессе трансляции — считывания ин
формации с молекулы иРНК на бактериальных рибосомах. 
Рибосомы присоединяются к молекуле иРНК и двигаются 
вдоль нее. Необходимые для построения белка аминокислоты 
доставляются к рибосомам транспортной РНК (тРНК) и 
включаются в растущую полипептидную цепь. Вдоль одной из 
молекул иРНК обычно выстраиваются несколько рибосом, 
образующих полисому. При росте бактерий и в период интен
сивного синтеза белка до 80-90 % рибосом входит в состав по
лисом.

Рибосомы являются мишенью действия многих антибиоти
ков, угнетающих биосинтез белка. С большой субъединицей 
рибосом связываются макролидные и линкозамидные анти
биотики, хлорамфеникол; с малой субъединицей — аминогли- 
козидные и тетрациклиновые антибиотики.

Кроме нуклеиновых кислот и рибосом в цитоплазме бакте
рий можно обнаружить гранулы, содержащие запасы пита
тельных веществ: полисахариды, липиды, фосфаты и др.

Пограничные структуры бактерий. В составе пограничных 
структур бактерий, отделяющих цитоплазму от окружающей 
среды, выделяют цитоплазматическую мембрану (ЦПМ), кле
точную стенку, пептидогликан (муреин).

Цитоплазматическая мембрана (ЦПМ). ЦПМ у всех бакте
рий имеет принципиально одинаковую структуру. Для бакте
рий характерна ЦПМ, которая отделяет содержимое клетки 
(цитоплазму) от внеклеточной среды. ЦПМ представляет со
бой двойной слой из молекул фосфолипидов, состоящих из 
фосфата и двух жирных кислот (фосфолипидный бислой).

В состав ЦПМ бактериальных клеток входит также значи
тельное количество белков (около 200). К мембранным бел
кам, в частности, относятся бактериальные цитохромы. Белки 
выполняют различные функции:

• генерацию энергии в виде аденозинтрифосфата (АТФ);
• активную транспортировку через ЦПМ, которая являет

ся непроницаемым осмотическим барьером. Внутрь бак
териальной клетки активно транспортируются амино
кислоты, органические кислоты, неорганические соли, а
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Рис. 1.3. Внешние структуры грамположительных и грамотрицатель- 
ных бактерий.

из нее выводятся продукты метаболизма, токсины и дру
гие факторы вирулентности белковой природы.

Благодаря тому что значительная часть мембранных белков 
не фиксирована в определенных точках, а способна к переме
щению, ЦПМ представляет собой динамичную, постоянно 
меняющуюся структуру.

Клеточная стенка. У бактерий, не имеющих капсулы или 
слизистого слоя, клеточная стенка непосредственно контакти
рует с внешней средой и служит механическим барьером меж
ду протопластом и внешней средой, придавая клеткам опреде
ленную форму и механически защищая их от проникновения 
избытка воды. Строение клеточной стенки у различных бакте
рий различно (рис. 1.3). Это приводит к определенному окра
шиванию бактерий по методу Грама. Способность микроорга
низмов приобретать различную окраску послужило основани
ем для разделения их на две большие группы: грамположи- 
тельные (окрашивающиеся в сине-фиолетовый цвет) и грам- 
отрицательные (окрашивающиеся в красный цвет). Различия 
в характере окраски по Граму коррелируют с фундаменталь
ными особенностями строения внешних структур бактериаль
ной клетки.

Пептидогликан. Снаружи цитоплазматической мембраны у 
всех бактерий находится слой пептидогликана, ответственный 
за поддержание специфической формы бактерии и выдержи
вающий внутриклеточное давление, достигающее нескольких 
атмосфер. Пептидогликан состоит из параллельных полисаха
ридных цепей, образующих вокруг микробной клетки каркас, 
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жесткость которого обеспечивается поперечными сшивками 
между полисахаридными цепями. Полисахаридные цепи пеп
тидогликана состоят из чередующихся молекул N-ацетилмура- 
мовой кислоты и N-ацетилглюкозамина, соединенных между 
собой посредством р-1,4-гликозидных связей. Поперечные 
сшивки формируются за счет замыкания ковалентных связей 
между короткими боковыми цепями аминокислотной приро
ды, отходящими под прямым углом от основных полисаха
ридных цепей. Замыкание поперечных сшивок осуществляет 
группа специализированных ферментов. Специфически по
давляют функцию этих ферментов р-лактамные антибиотики, 
в чем и заключается механизм действия этих ЛС. Благодаря 
способности связываться с пенициллином, ферменты получи
ли название пенициллинсвязывающие белки (ПСБ). Несмотря 
на принципиальное сходство в строении пептидогликана, у 
грамположительных и грамотрицательных микроорганизмов 
имеются и определенные различия. По химическому составу 
пептидогликан грамотрицательных бактерий несколько отли
чается от пептидогликана грамположительных бактерий. У 
грамположительных бактерий молекулы пептидогликана обра
зуют сложную и многослойную пространственную структуру. 
Муреиновый слой у многих видов ковалентно связан с тей- 
хоевыми и тейхуроновыми кислотами, которые могут входить 
в состав рецепторов для некоторых бактериофагов. В составе 
клеточной стенки некоторых грамположительных бактерий 
возможно наличие небольшого количества полисахаридов, 
белков и липидов. У большинства видов грамотрицательных 
бактерий пептидогликановый слой образует одно- или двух
слойную структуру, сшитую редкими поперечными связями 
между гетерополисахаридными цепями.

Более важным различием в структуре клеточной стенки яв
ляется наличие у грамотрицательных бактерий дополнитель
ной внешней (наружной) мембраны, располагающейся снару
жи от пептидогликанового слоя. Внешняя мембрана грамот
рицательных микроорганизмов, в отличие от цитоплазматиче
ской мембраны, асимметрична. Ее внутренний слой составля
ют молекулы фосфолипидов, структура внешнего слоя более 
сложная. В его состав, кроме фосфолипидов, в значительном 
количестве входят молекулы липополисахарида (ЛПС).

Молекула ЛПС состоит из трех фрагментов:
1) консервативной структуры — липида А (практически 

одинакового у всех грамотрицательных бактерий);
2) относительно консервативной олигосахаридной структу

ры: 2-кето-З-деоксиоктоновой кислоты (KDO — коро
вой зоны, или ядра);

3) высоковариабельных полисахаридных цепей (О-специ- 
фические цепи), имеющих уникальное строение у каж
дого вида микроорганизмов.
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Липидный фрагмент молекулы ЛПС обладает гидрофобны
ми свойствами, а полисахаридный — гидрофильными. В соот
ветствии с этими свойствами липидный фрагмент ориентиро
ван внутрь внешней мембраны, а полисахаридный — наружу.

ЛПС грамотрицательных бактерий, прежде всего его фраг
мент липид А, играет ключевую роль в патогенезе системной 
воспалительной реакции, являясь наиболее активным из всех 
известных стимуляторов продукции провоспалительных цито
кинов (интерлейкина-1, интерлейкина-6, фактора некроза 
опухолей). Липополисахаридный слой практически не прони
цаем для экзогенных гидрофильных соединений, к которым 
относится большинство питательных веществ (сахаров, ами
нокислот) и антибиотиков. Транспорт перечисленных соеди
нений внутрь бактериальной клетки осуществляется через во
ронкообразные белковые структуры (порины, пориновые кана
лы), встроенные в липополисахаридный слой. Гидрофобные 
соединения (среди антибиотиков к таковым относятся хино
лоны, макролиды и тетрациклины) способны диффундировать 
через липополисахаридный слой. Сравнительно высокомоле
кулярные гидрофильные антибиотики, такие как гликопепти
ды, природные пенициллины, с трудом проникают через по
риновые каналы грамотрицательных бактерий, чем и объясня
ется природная устойчивость этих микроорганизмов к пере
численным препаратам. Кроме поринов, в состав внешней 
мембраны грамотрицательных микроорганизмов входят и дру
гие белки, выполняющие транспортные функции.

По форме выделяют три группы бактерий: сферические 
(кокки), цилиндрические (палочки), спиральные (спириллы).

По характеру жизнедеятельности и клеточного дыхания вы
деляют анаэробные (не используют кислород при дыхании) и 
аэробные бактерии, причем последние бывают облигатными 
(обязательными) и факультативными (в зависимости от усло
вий внешней среды) аэробами.

По способности окрашиваться и удерживать краситель — 
кристаллический фиолетовый (окраска по Граму) — выделяют 
грамположительные и грамотрицательные микробы.

Спирохеты — подвижные микроорганизмы, характеризую
щиеся нитевидной, спиральной формой, клеточная стенка ко
торых представлена цитоплазматической мембраной.

Актиномицеты — микроорганизмы, образующие мицелий 
и занимающие промежуточное положение между бактериями 
и грибами.

Риккетсии и хламидии — облигатно внутриклеточно пара
зитирующие микроорганизмы, не растущие на искусственных 
питательных средах и занимающие промежуточное положение 
между бактериями и вирусами.

Микоплазмы — микроорганизмы, не имеющие клеточной 
стенки, но, в отличие от вирусов, растущие на искусственных 
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питательных средах и способные паразитировать вне клеток 
макроорганизма.

К основным характеристикам микроорганизмов относятся 
патогенность, вирулентность, метаболическая активность, ин- 
вазивность.

Патогенность — способность микроорганизмов вызывать 
инфекционное заболевание у человека. Выделяют патогенные 
бактерии: например, Shigella dysenteriae (дизентерия), Neisseria 
gonorrhoeae (гонорея), Yersinta pestis (чума), и условно-патоген
ные бактерии — Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, 
Escherichia coli и др.

Вирулентность — степень патогенности.
Метаболическая активность — продуцирование бактерия

ми биологически активных веществ, например экзотоксинов, 
ферментов, 0-лактамаз и др.

Инвазивность — способность микроорганизмов преодоле
вать защитные барьеры и диссеминировать в макроорганизме.
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Глава 2

ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ГРУППЫ 
АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ЛЕКАРСТВЕННЫХ 

СРЕДСТВ

Антибактериальные химиопрепараты (препараты) пред
ставляют собой самую многочисленную группу ЛС. Разделе
ние антиинфекционных препаратов на группы по преимуще
ственной активности базируется на классификации возбуди
телей инфекционных заболеваний человека. Несмотря на раз
личия химической структуры и механизма действия, все анти- 
инфекционные препараты обладают рядом общих свойств:

— в отличие от большинства других групп ЛС, мишень (ре
цептор) антиинфекционных препаратов находится не в 
тканях человека, а в клетке микроорганизма или пара
зита;

— активность антиинфекционных препаратов не является 
постоянной, а снижается со временем, что обусловлено 
формированием лекарственной устойчивости (резистент
ности); резистентность — неизбежное биологическое яв
ление и предотвратить ее практически невозможно;

— резистентные возбудители представляют опасность не 
только для пациента, у которого они были выделены, но 
и для многих других людей, даже разделенных временем 
и пространством, поэтому борьба с лекарственной устой
чивостью в настоящее время стала глобальной про
блемой.

Общепризнанной терминологии и классификации антиин
фекционных препаратов не существует. Используются различ
ные термины, имеющие одинаковый смысл. Например, про
тивогрибковые, антимикотические или антифунгальные пре
параты. Другой пример синонимов: антигельминтные и про- 
тивогельминтные, антипаразитарные и противопаразитарные 
препараты.

Антимикробные препараты (АМП) являются одной из 
групп антиинфекционных ЛС.

Традиционно АМП делятся на природные (собственно ан
26



тибиотики, например пенициллин), полусинтетические (про
дукты модификации природных молекул: амоксициллин, це- 
фазолин, хинидин) и синтетические (сульфаниламиды, нитро
фураны). В настоящее время такое деление потеряло актуаль
ность, так как ряд природных АМП получают путем синтеза 
(хлорамфеникол), а некоторые препараты, которые обычно 
называют антибиотиками (фторхинолоны), de facto являются 
синтетическими соединениями.

Хорошо известно деление АМП, как и других лекарствен
ных препаратов, на группы и классы. Такое деление имеет 
большое значение с точки зрения понимания общности меха
низмов действия, спектра активности, фармакокинетических 
особенностей, характера HP и т. д. Между препаратами одно
го поколения и различающимися только на одну молекулу 
могут быть существенные различия, поэтому неверно рассмат
ривать все препараты, входящие в одну группу (класс, поколе
ние), как взаимозаменяемые. Так, среди цефалоспоринов 
III поколения клинически значимой активностью в отноше
нии синегнойной палочки обладают только цефтазидим и це- 
фоперазон. Поэтому даже при получении данных in vitro о 
чувствительности Р. aeruginosa к цефотаксиму или цефтриак
сону их не следует применять для лечения синегнойной ин
фекции, так как результаты клинических испытаний свиде
тельствуют о высокой частоте их неэффективности.

С избирательностью тесно связано понятие о широте спек
тра активности антиинфекционных препаратов. Однако с по
зиций сегодняшнего дня деление на препараты широкого и 
узкого спектра действия представляется условным и подверга
ется серьезной критике, в первую очередь из-за отсутствия 
критериев для такой градации. Спорным является представле
ние о том, что препараты широкого спектра активности более 
«надежны», более «сильны», а применение антибиотиков с уз
ким спектром в меньшей степени способствует развитию ре
зистентности и т. д. При этом не учитывается приобретенная 
резистентность, вследствие чего, например, тетрациклины, 
которые в первые годы применения были активны в отноше
нии большинства клинически значимых микроорганизмов, в 
настоящее время потеряли значительную часть своего спектра 
активности именно из-за развития приобретенной резистент
ности у пневмококков, стафилококков, гонококков, энтеро
бактерий. Цефалоспорины III поколения обычно рассматри
ваются как препараты с широким спектром активности, одна
ко они не действуют на MRSA, многие анаэробы, энтерокок
ки, листерии, атипичные возбудители (хламидии, микоплаз
мы) и др.

Более целесообразно рассматривать АМП с точки зрения 
клинической эффективности при инфекции определенной ор
ганной локализации, так как клинические доказательства эф
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фективности, полученные в хорошо контролируемых (сравни
тельных, рандомизированных, проспективных) клинических 
испытаниях, имеют несомненно более важное значение, чем 
условный ярлык типа «антибиотик широкого» или «узкого» 
спектра активности.

2.1. Классификация антбактериальных лекарственных 
средств по групповой принадлежности

Пенициллины:
• природные пенициллины — бензилпенициллин (калие

вая, натриевая, новокаиновая соли), бензатинпеницил- 
лин (дибензилендиаминовая соль), феноксиметилпени- 
циллин;

• полусинтетические пенициллиназоустойчивые пеницил
лины — оксациллин (метициллин — остается тестовым 
препаратом для определения чувствительности стафило
кокков к АБП);

• полусинтетические пенициллины широкого спектра дей
ствия, разрушающиеся пенициллиназой, — азлоциллин, 
амоксициллин, ампициллин, карбенициллин, карфецил- 
лин, пиперациллин, тикарциллин;

• комбинированные пенициллины — (ампициллин + окса
циллин), (ампициллин + сульбактам), (амоксициллин + 
клавулановая кислота), (пиперациллин + тазобактам), 
(тикарциллин+ клавулановая кислота).

Цефалоспорины:
• I поколения — цефадроксил, цефазолин, цефалексин, 

цефалотин;
• II поколения — цефаклор, цефамандол, цефокситин, це- 

фуроксим;
• III поколения — цефиксим, цефоперазон, цефотаксим, 

цефтазидим, цефтибутен, цефтизоксим, цефтриаксон;
• IV поколение — цефепим, цефпиром;
• комбинированные цефалоспорины — цефоперазон + 

сульбактам.
Карбапенемы:
• имипенем + циластин, меропенем, эртапенем натрия.
Монобактамы:
• азтреонам.
Аминогликозиды:
• I поколения — биомицин, канамицин, мономицин, не

омицин, стрептомицин;
• II поколения — гентамицин, нетилмицин, сизомицин, 

тобрамицин;
• III поколения — амикацин.
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Макролиды:
• азитромицин, джозамицин, кларитромицин, мидеками- 

цин, олеандомицин, рокситромицин, спирамицин, эрит
ромицин.

Линкозамиды:
• клиндамицин, линкомицин.
Гликопептиды:
• ванкомицин, тейкопланин.
Оксазолидиноны:
• линезолид.
Тетрациклины:
• доксициклин, окситетрациклин, тетрациклин.
Хинолоны и фторхинолоны:
• оксолиновая кислота, налидиксовая кислота, пипемидо- 

вая кислота;
• фторхинолины: гемифлоксацин, левофлоксацин, ломе- 

флоксацин, моксифлоксацин, норфлоксацин, офлокса
цин, пефлоксацин, спарфлоксацин, ципрофлоксацин.

Полипептиды:
• полимиксин В, полимиксин М, ристомицин.
Сульфаниламиды:
• короткого действия — норсульфазол, стрептоцид, суль- 

фаэтидол, сульфацил-натрий, сульфадимезин, сульфа
зоксазол;

• средней продолжительности действия — сульфазин, суль
фаметоксазол, сульфомоксал;

• длительного действия — сульфапиридазин, сульфадиме- 
токсин, сульфамонометоксин;

• сверхдлительного действия — сульфаметоксипиразин, 
сульфадоксин;

• сульфаниламиды комбинированные с диамидопирими
динами — ко-тримоксазол.

Нитрофураны:
• нитрофурал, нитрофурантоин, нифурател, нифуроксазид, 

фуразидин, фуразолидон.
Оксихинолины:
• нитроксолин, хлорхиналдол.
Нитроимидазолы:
• метронидазол, орнидазол, тинидазол.
Фузидины:
• фузидиевая кислота.
Фениколы:
• хлорамфеникол.
Ансамицины (рифампицины):
• рифабутин, рифамицин, рифампицин.
Хиноксалины:
• диоксидин.
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2.2. Классификация антибактериальных лекарственных 
средств по механизму и типу действия

Идеальное противомикробное средство должно обладать 
избирательной токсичностью. Этот термин подразумевает на
личие у препарата повреждающих свойств в отношении возбу
дителя заболеваний у человека и отсутствие таковых в отно
шении организма человека. Во многих случаях такая избира
тельность токсического действия оказывается скорее относи
тельной, чем абсолютной. Это означает, что препарат губи
тельно действует на возбудителя инфекционного процесса в 
таких концентрациях, которые являются переносимыми для 
организма человека [6]. Избирательность токсического дейст
вия обычно связана с угнетением биохимических процессов, 
которые происходят в микроорганизме и являются существен
ными для него, но не для организма человека.

Основные механизмы действия антимикробных ЛС пред
ставлены на рис. 2.1.

По характеру и механизму действия антибактериальные 
средства подразделяются на следующие группы.

Бактерицидные лекарственные средства:
• ингибиторы клеточной стенки, действующие только на 

делящиеся клетки (подавляют активность ферментов, 
участвующих в синтезе пептидогликана, лишая клетку 
основного каркаса, а также способствуют активации ау
толитических процессов): пенициллины, цефалоспори-

ДГФС

ПСБ^

Пептидогликан

Р-Лактамы 
Гликопептиды

Макролиды 
Линкозамиды 
Тетрациклины 
Аминогликозиды 
Хлорамфеникол 
Фузидиевая кисло

Сул ьфан и лам иды 
Триметоприм

Ингибирование L 
синтеза белка г

Ингибирование 
синтеза ТГФК*

Цитоплазматическая 
мембрана

иРНК

Фторхинолоны 
Рифампицин

Ингибирование синтеза 
и репликации ДНК и РНК

топоизомераза
ТИП II И IV

синтеза

Рис. 2.1. Механизмы действия антибиотиков.
ТГФК — тетрагидрофолиевая кислота; ДГФС — дигидрофолатсинтетаза; 
ТГФР — тетрагидрофолатредуктаза; ПСБ — пенициллинсвязывающие белки.
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ны, другие р-лактамные антибиотики, ристомицин, цик
лосерин, бацитрацин, ванкомицин;

• ингибиторы функции цитоплазматической мембраны. 
действуют на делящиеся и покоящиеся клетки (меняют 
проницаемость мембран, вызывая утечку клеточного ма
териала) — полимиксины;

• ингибиторы функции цитоплазматической мембраны и 
синтеза белка, действуют на делящиеся и покоящиеся 
клетки — аминогликозиды, новобиоцин, грамицидин, 
хлорамфеникол (в отношении некоторых видов Shigella)'.

• ингибиторы синтеза и репликации ДНК и РНК — ингиби
торы ДНК-гиразы (хинолоны, фторхинолоны) и рифам
пицин;

• препараты, нарушающие синтез ДНК (нитрофураны, 
производные хиноксалина, нитроимидазола, 8-оксихи
нолина).

Бактериостатические лекарственные средства:
• ингибиторы синтеза белка — хлорамфеникол, тетрацик

лины, макролиды, линкомицин, клиндамицин, фузидин.

2.2.1. ДЛактамные А МП
В группу р-лактамных антибиотиков входят препараты, 

имеющие в структуре бета-лактамное кольцо: природные и 
полусинтетические пенициллины, цефалоспорины, карбапе- 
немы и монобактамы. С учетом высокой клинической эффек
тивности и низкой токсичности р-лактамные антибиотики со
ставляют основу современной антимикробной терапии, зани
мая основное место при лечении различных бактериальных 
инфекций.

Механизм действия р-лактамов заключается в нарушении 
образования клеточной стенки бактерий за счет необратимого 
связывания с пенициллинсвязывающими белками (ПСБ) 
микробной стенки делящихся микроорганизмов. Эти белки по 
своей природе являются ферментами, обеспечивающими син
тез бактериальной клеточной стенки. Нарушение их функции 
вызывает гибель микробной клетки. В свою очередь одинако
вый механизм действия определяет сходные механизмы рези
стентности, а также целый ряд общих свойств данных препа
ратов (бактерицидное действие, синергизм с аминогликозида
ми, низкую токсичность, возможность перекрестной аллергии 
у пациентов и т. д.).

2.2.2. Аминогликозиды

Аминогликозиды относятся к ингибиторам синтеза белка 
на стадии связывания с 30S субъединицей бактериальной ри
босомы. В процессе связывния нарушается порядок чередова
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ния аминокислот при считывании генетического кода на 
уровне «информационная РНК — белок». В дальнейшем 
«ошибочные» аминокислоты инкорпорируются в растущие 
пептидные цепи с образованием неполноценных белковых 
молекул, не выполняющих функций бактериальных протеи
нов (нарушение проницаемости клеточных мембран, непол
ная бактерицидность) и другие функции клетки, поддержи
вающие ее жизнеспособность. Процесс связывания аминогли
козидов с микробной клеткой энергозависим и осуществляет
ся за счет энергии аэробного метаболизма.

2.2.3. Макролиды, линкозамиды и стрептограмины

Указанные группы АМП объединяют в группу MLS-анти
биотиков. Они имеют одинаковый механизм действия: обра
тимо связываются с различными доменами каталитического 
пептидил-трансферазного центра 50S субъединицы рибосом. 
В результате этого нарушаются процессы транслокации/ 
транспептидации и преждевременно отщепляется растущая 
тРНК-полипептидная цепочка, что приводит к нарушению 
сборки белковой молекулы. Эти антибиотики в отношении 
большинства микроорганизмов обладают бактериостатиче
ским действием, однако в зависимости от концентрации мо
гут оказывать бактерицидное действие на стафилококки, 
стрептококки и анаэробы. Обладают умеренно выраженным 
постантибиотическим эффектом.

2.2.4. Гликопептиды

Гликопептиды проявляют несколько механизмов антимик
робного действия, нарушая:

— второй этап синтеза клеточной стенки бактерий, блоки
руя образование пептидогликана (гликопептиды и р-лак- 
тамы воздействуют на разные этапы синтеза пептидогли
кана);

— структуру и функцию цитоплазматической мембраны;
— синтез РНК на уровне рибосом.
На большинство микроорганизмов гликопептиды действу

ют бактерицидно; бактериостатически действуют на энтеро
кокки, коагулазонегативные стафилококки и на некоторые 
стрептококки группы Viridans. Обладают незначительным 
ПАЭ.

2.2.5. Оксазолидиноны

Механизм действия оксазолидинонов связан с ингибирова
нием синтеза белка в рибосомах бактериальной клетки. В от
личие от других антибиотиков, ингибирующих синтез белка, 
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они действуют на ранних этапах трансляции (необратимое 
связывание с 30S и 50S субъединицами рибосом) в результате 
чего нарушаются процесс образования 708-комплекса и фор
мирование пептидной цепи. В результате уникального меха
низма действия не отмечается перекрестной устойчивости 
микроорганизмов к линезолиду и другим антибиотикам, дей
ствующим на рибосомы (макролиды, линкозамиды, стрепто- 
грамины, аминогликозиды, тетрациклины и хлорамфеникол).

2.2.6. Тетрациклины

Тетрациклины обладают бактериостатическим действием, 
подавляют синтез белка в бактериальной клетке на уровне 30S 
субъединицы рибосомы.

2.2.7. Хинолоны и фторхинолоны

Хинолоны являются производными нафтиридина и хино
лина. Фторхинолоны синтезированы путем введения в моле
кулу хинолона нафтиридина одного, двух или трех атомов 
фтора, что привело к созданию группы ЛС с широким анти
микробным спектром действия, с хорошими фармакокинети
ческими характеристиками, относительно низкой токсично
стью.

Хинолоны и фторхинолоны обладают бактерицидным дей
ствием, ингибируют ключевой фермент бактерий — ДНК-ги- 
разы (топоизомеразы II), определяющий процесс биоситеза 
ДНК и деления клетки, и топоизомеразу IV, нарушая тем са
мым синтез ДНК микробной клетки. Некоторые фторхиноло
ны — ломефлоксацин и моксифлоксацин — ингибируют то
поизомеразы II и IV.

Каждый из ферментов состоит из четырех субъединиц. 
ДНК-гираза состоит из двух gyrA и двух gyrB субъединиц (со
ответствующие гены gyrA и gyrB). Топоизомераза IV — из 
субъединиц рагС и рагЕ (соответствующие гены par С и parE). 
Гены обоих ферментов локализованы на бактериальной хро
мосоме.

Поскольку топоизомеразы выполняют несколько различ
ные функции, то для подавления жизнедеятельности микроб
ной клетки достаточно ингибировать активность только одно
го фермента, активность второго может сохраняться. Эта осо
бенность объясняет тот факт, что для всех хинолонов можно 
выделить первичную и вторичную мишень действия. Первич
ной мишенью является тот фермент, к которому данный хи
нолон проявляет наибольшее сродство.

У грамотрицательных бактерий наибольшее сродство хино
лоны проявляют к ДНК-гиразе, благодаря чему именно этот 
фермент является первичной мишенью их действия.
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У грамположительных бактерий для большинства хиноло
нов основной (первичной) мишенью действия является то
поизомераза IV, а для спарфлоксацина и гатифлоксацина — 
ДНК-гираза. Моксифлоксацин и гемифлоксацин, вероятно, 
обладают приблизительно одинаковым сродством к обоим 
ферментам. Хинолонов, которые проявляют абсолютно оди
наковое сродство к обеим топоизомеразам, не существует.

Фторхинолоны имеют достоточно выраженный постанти
биотический эффект.

2.2.8. Полипептиды

Полипептиды (полимиксины) — бактерицидные антибио
тики. Они нарушают осмотическую целостность клеточных 
мембран, взаимодействуя с липополисахаридами и фосфоли
пидами наружной мембраны микробной клетки; конкурентно 
вытесняют двухвалентные катионы (кальций и магний) из 
фосфатных групп мембранных липидов; нарушение клеточ
ных барьеров приводит к выведению внутриклеточных компо
нентов клетки и ее гибели.

2.2.9. Сульфаниламиды

Механизм действия основан на подавлении синтеза фолие
вой кислоты. Парааминобензойная кислота (ПАБК) необхо
дима большинству микроорганизмов для синтеза фолиевой 
кислоты, которая используется микробной клеткой для обра
зования нуклеиновых кислот. Бактериостатический эффект 
СА основан на их структурном сходстве с парааминобензой- 
ной кислотой (ПАБК). Поэтому в средах, где имеется много 
ПАБК (гной, тканевый распад), активность СА значительно 
снижается. По этой же причине они слабо действуют в при
сутствии прокаина (новокаина), гидролизующихся с образова
нием ПАБК.

Антимикробная активность СА определяется их сродством 
к рецепторам микробных клеток (т. е. способностью конкури
ровать за рецепторы с ПАБК).

При этом опасности повреждения клеток макроорганизма 
нет, поскольку в них не происходит синтеза фолиевой кисло
ты (человек получает ее только с пищей).

2.2.10. Нитрофураны

Нитрофураны как акцепторы кислорода нарушают процесс 
клеточного дыхания бактерий, ингибируют биосинтез ДНК (в 
меньшей степени РНК) в микробной клетке. В процессе внут
риклеточной трансформации (восстановление нитрогруппы 
под влиянием бактериальных флавопротеинов) образуются 
34



метаболиты нитрофуранов, которые оказывают цитотоксиче
ское действие. Цитотоксическое действие нитрофуранов и на
рушение ими клеточного дыхания обуславливают активность 
некоторых ЛС в высоких концетрациях (фуразолидон, нифу- 
рател) в отношении не только бактерий, но и простейших — 
лямблии, трихомонады, дизентерийная амеба.

Нитрофураны подавляют продукцию токсинов и снижают 
опасность интоксикации. Под влиянием нитрофуранов мик
робы теряют устойчивость к фагоцитозу, и фагоцитарная ак
тивность макрофагов и гранулоцитов повышается.

2.2.11. Оксихинолины

Производные 8-оксихинолина реализуют бактерицидное 
действие путем комплексирования ЛС с ионами металлов, не
обходимых для активации ферментных систем микроорганиз
мов. Избирательно ингибируют синтез нуклеиновых кислот и 
репликацию ДНК. Нарушают окислительно-восстановитель
ные процессы в клетке, синтез мембранных белков и дыха
тельных ферментов.

2.2.12. Нитроимидазолы

Нитроимидазолы относятся к ДНК-тропным ЛС с избира
тельной активностью в отношении микроорганизмов, имею
щих ферментные системы (нитроредуктазы), способные вос
станавливать нитрогруппу. После проникновения в микроб
ную клетку нитроимидазолы под влиянием клеточных редук
таз превращаются в высокотоксичные метаболиты, разрушаю
щие нуклеиновые кислоты. Характеризуются бактерицидным 
типом действия, проявляют ПАЭ (до 3 ч в отношении ана
эробных бактерий).

2.2.13. Фузидины

Фузидиевая кислота ингибирует в микробной клетке син
тез белка на уровне рибосом; Л С взаимодействует с так назы
ваемым фактором элонгации микробной клетки, который не
обходим для процесса транслокации на рибосоме при образо
вании пептидных связей. В высоких концентрациях фузидие
вая кислота ингибирует также процесс связывания тРНК с 
донорскими участками рибосом. Фузидиевая кислота не нару
шает синтез белка в клетках эукариоцитов.

Обладает бактериостатическим типом действия, в высоких 
концентрациях проявляет бактерицидный эффект в отноше
нии наиболее чувствительных микроорганизмов.
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2.2.14. Фе ни колы

Хлорамфеникол угнетает синтез белка бактерий на уровне 
рибосомы 70S, связываясь с белком субъединицы 50S. Оказы
вает бактериостатическое действие на большинство чувстви
тельных микроорганизмов.

2.2.15. Рифамицины

Рифамицины подавляют ДНК-зависимый синтез РНК-по- 
лимеразы с формированием стабильного комплекса Л С — эн
зим. Клетки полимеразы млекопитающих менее чувствитель
ны к действию антибиотиков. ЛС, угнетающие синтез белков 
микробной клетки, обладают клинически значимым постан
тибиотическим эффектом (ПАЭ) в отношении чувствитель
ных микроорганизмов, что, по-видимому, связано с их фикса
цией в течение определенного времени в местах связывания 
на рибосомах.

Клиническое значение ПАЭ заключается во влиянии на 
режим дозирования АМП.



Глава 3

МЕТОДЫ ДИАГНОСТИКИ И КОНТРОЛЯ 
БАКТЕРИАЛЬНЫХ АГЕНТОВ

3.1. Методы бактериологического контроля

Для выявления возбудителей болезни используются клас
сические методы бактериологической диагностики:

— бактериоскопия нативного материала;
— бактериоскопия окрашенного мазка по Граму;
— бактериологическое исследование (посев на твердые и 

жидкие среды с определением величины контаминации 
и чувствительности 
возбудителя к антимик
робным ЛС).

Из всех методов опреде
ления чувствительности бак
терий к антибиотикам дис
ко-диффузионный метод 
(ДДМ) является наиболее 
распростаненным [7] (рис.
З.1.).  При определении чув
ствительности ДДМ на по
верхность агара в чашке 
Петри наносят бактериаль
ную суспензию тестируемого 
микроорганизма определен
ной плотности, затем поме
щают диски, содержащие 
антибиотик. Диффузия анти
биотика в агар приводит к 
формированию зоны подав
ления роста микроорганиз
мов вокруг дисков [7]. Ре
зультаты учитываются по ве
личине диаметра зоны по
давления роста.

Рис. 3.1. Определение чувстви
тельности микроорганизмов дис
ко-диффузионным методом.
Нет зоны подавления роста микроор
ганизма вокруг диска с антибиоти
ком — микроорганизм резистентен к 
антибиотику (3). Зона подавления 
роста микроорганизма вокруг диска с 
антибиотиком — микроорганизм чув
ствителен к антибиотику (1) или уме
ренно резистентен (2).
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Е-тест — стандартизированный метод определения чувст
вительности микроорганизмов к антибактериальным препара- 
тоам in vitro на чашке Петри с агаром. Основан на определе
нии минимальной подавляющей концентрации (МПК) в точ
ке пересечения эллипсовидной зоны подавления роста микро
организма вокруг пластиковой полоски Е-теста.

На основании полученных диаметров зон подавления роста 
микроорганизмов вокруг дисков с антибиотиками и Е-теста 
тестируемые штаммы подразделяются на чувствительные, 
умеренно-резистентные и резистентные. Для разграничения 
этих трех категорий чувствительности (или резистентности) 
между собой используют так называемые пограничные значе
ния (breakpoints) диаметров зон подавления микроорганизмов. 
Пограничные значения не являются неизменными величина
ми. Они могут пересматриваться с течением времени в зави
симости от появления новых данных о механизмах резистент
ности [21].

Таким образом, размер зоны подавления роста позволяет 
косвенно судить о концентрации антибиотика, подавляющей 
рост данного штамма микроорганизма.

3.1.1. Оценка противомикробной активности in vitro

Чувствительность возбудителя к антибактериальному пре
парату характеризуется минимальной концентрацией анти
биотика в питательной среде, подавляющей рост микроорга
низмов. Минимальная подавляющая концентрация (МПК) — 
это наименьшая концентрация противомикробного препарата, 
которая через определенный период времени приостанавлива
ет рост специфических микроорганизмов in vitro. Результаты 
определения чувствительности анализируются по отдельным 
видам микроорганизмов и их штаммов. Данные представляют 
как концентрацию препарата, необходимую для подавления 
50 % штаммов (МПК50) и концентрацию, необходимую для 
подавления 90 % штаммов (МПК90).

Минимальная бактерицидная концентрация (МБК) — это 
наименьшая концентрация противомикрообного препарата, 
вызывающая гибель посеянных на питательную среду микро
организмов через определенный период времени.

Более точным является количественный метод (метод раз- 
ведений), позволяющий определить МПК антибиотика в 
мкг/мл. С этой целью делают серийные разведения антибио
тика и добавляют их в жидкую или плотную питательную сре
ду, а затем определяют, при какой минимальной концентра
ции антибиотика произошло подавление роста исследуемого 
штамма возбудителя [7].
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Чувствительные микроорганизмы
К чувствительным с микробиологической точки зрения 

микроорганизмам относят бактерии наиболее чувствительной 
(дикой, или природной) субпопуляции и не имеющие приоб
ретенных механизмов резистентности [22]. Рост возбудителей 
прекращается при средних терапевтических концентрациях 
лекарства в сыворотке крови (после назначения обычных доз). 
Клинически к чувствительным относят бактерии (с учетом па
раметров, полученных in vitro), если при лечении стандартны
ми дозами антибиотика инфекций, вызванных этим микроор
ганизмом, наблюдается хороший терапевтический эффект 
[22]. При отсутствии достоверной клинической информации 
подразделение на категории чувствительности базируется на 
совместном учете данных, полученных in vitro, и фармакоки
нетики, т. е. на концентрации антибиотика, достигаемой в 
месте инфекции (или в сыворотке крови).

Резистентные микроорганизмы
Резистентность — устойчивость микроорганизмов к АМП.
При микробиологической интерпретации к резистентным 

относят микроорганизмы, имеющие приобретенные механиз
мы резистентности [22].

Устойчивые (резистентные) микроорганизмы — бактериоста
тический эффект может быть достигнут только in vitro при вы
соких концентрациях лекарственного препарата, являющихся 
токсичными для человека. Резистентность определяют как по
явление субпопуляции микроорганизмов, для которых МПК и 
МБК выше, чем для исходного штамма.

О клинической резистентности речь идет в случае, если нет 
эффекта от антибактериальной терапии при использовании 
общепринятых максимально допустимых доз антибиотиков 
[22].

Микроорганизмы с умеренной резистентностью
С точки зрения микробиологии к бактериям с умеренной 

резистентностью относят субпопуляцию, находящуюся в соот
ветствии со значением минимальной подавляющей концен
трации (МПК) между чувствительными и резистентными 
микроорганизмами.

Клинически промежуточная резистентность бактерий под
разумевается в случае, если инфекции, вызванные такими 
штаммами, могут иметь различный терапевтический исход. 
Так, лечение может быть успешным, если антибиотик исполь
зуется в максимальной терапевтической дозе и/или если ин- 
феция локализуется в месте, где антибактериальный препарат 
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способен создавать высокую концентрацию, например в моче 
[22].

Часто штаммы с промежуточной резистентностью и рези
стентные бактерии объединяют в одну категорию нечувстви
тельных микроорганизов.

NCCLS (Национальный комитет по клиническим и лабо
раторным стандартам) — общественная организация в США — 
рекомендует следующие правила трактовки результатов опре
деления чувствительности микроорганизма к антибиотикам: 
если диаметр зоны угнетения роста микроорганизма свыше 
16 мм, то он чувствителен, 13-15 мм — слабо (промежуточно) 
чувствителен, менее 12 мм — резистентен.

Специалисты FDA (Администрация по контролю качест
ва пищевых и лекарственных продуктов — США), оперирую
щие клиническими данными, считают, что антибиотик с 
промежуточной чувствительностью будет эффективен в слу
чае достижения терапевтических концентраций в очаге ин
фекции.

Следует отметить, что клиническая интерпретация чувстви
тельности бактерий к антибиотикам является относительно 
условной, поскольку исход терапии зависит не только от ак
тивности антибактериального препарата in vitro в отношении 
возбудителя инфекции, но и от ряда других факторов, напри
мер от локализации инфекции, фармакокинетики антибио
тика.

Существует два подхода к интерпретации результатов опре
деления чувствительности — микробиологический и клиниче
ский. Микробиологическая интерпретация основана на ана
лизе распределения значений концентрации антибиотика, по
давляющей жизнеспособность бактерий. Основой клиниче
ской интерпретации является предполагаемый эффект от ан
тибактериальной терапии.

Методы определения возможности и частоты появления ре
зистентных микроорганизмов:

— посев большого количества материала на среду, содержа
щую противомикробное средство в высокой концентра
ции;

— последовательный пассаж микроорганизмов через воз
растающие концентрации препарата;

— оценка возможности перекрестной резистентности к 
противомикробным препаратам одной группы;

— исследование способности проникновения внутрь клетки 
и определение внутриклеточной концентрации препара
тов, действующих против внутриклеточных микроорга
низмов (например, микобактерий, хламидий и Legionella 
spp.).

Виды резистентности:
— природная — генетически обусловленное отсутствие чув
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ствительности микроорганизма к противомикробным 
средствам (например, устойчивость вирусов к антибио
тикам, грамотрицательных бактерий к бензилпеницилли
ну, анаэробных бактерий к цефалоспоринам I поколения 
и др.);

— приобретенная — устойчивость возникает в результате 
мутации отдельных штаммов бактерий и селекции устой
чивых клонов микроорганизмов или в результате внехро- 
мосомного (плазмидного) обмена генетической инфор
мацией между отдельными бактериальными клетками.

Выделяют два типа приобретенной резистентности бактерий:
— первичная резистентность бактерий определяет выбор 

препарата до начала лечения антибактериальными сред
ствами (например, первичная устойчивость некоторых 
штаммов пневмококка или золотистого стафилококка к 
бензилпенициллину делает бессмысленным его назначе
ние);

— вторичная резистентность бактерий возникает или воз
растает в процессе лечения антибактериальными препа
ратами и требует пересмотра тактики лечения.

Резистентность микроорганизмов имеет строго специфиче
ский характер в отношении отдельных антибактериальных 
препаратов или нескольких препаратов в пределах одной 
группы. Полная перекрестная резистентность наблюдается 
среди устойчивых к природным тетрациклинам микробов, 
частичная — среди устойчивых к макролидам.

3.1.2. Постантибиотический эффект (ПАЭ)

В последние годы при микробиологических исследованиях 
проводится определение ПАЭ антимикробных ЛС. ПАЭ опре
деляют как промежуток времени между снижением концен
трации препарата ниже МПК и возобновлением логарифми
ческого роста микробной популяции [9]. ПАЭ рассчитывают 
как разницу между временем, необходимым микроорганиз
мам, подвергшимся и не подвергшимся (контрольная группа) 
действию Л С, чтобы их количество увеличилось в 10 раз по 
сравнению с количеством сразу после отмены ЛС. Имеется 
несколько механизмов, которые обусловливают наличие у 
препарата ПАЭ:

• нелетальное повреждение микроорганизмов;
• антибактериальный стресс;
• накопление АБП в бактериях и связывание с мишенями 

в бактериальной клетке (ферменты, органеллы и т. д.);
• накопление АБП в лейкоцитах и макрофагах [10].
Выраженность и продолжительность ПАЭ зависят от цело

го ряда факторов, таких как:
• механизм действия и физико-химические свойства АБП;
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9 продолжительность действия АБП;
• область инфекции (специфическое накопление ряда 

АБП в тканях и органах);
• концентрация АБП.
Также ПАЭ зависит от свойств возбудителя (грамположи- 

тельные, грамотрицательные микроорганизмы, внутриклеточ
ные микроорганизмы) [11]. Например, для большинства АБП 
ПАЭ в отношении грамотрицательных бактерий продолжается 
примерно 1-2 ч [12]. Продолжительность ПАЭ в исследовани
ях in vitro часто отличается от продолжительности in vivo [13]. 
Например, пенициллины обладают выраженным ПАЭ по от
ношению к стрептококкам in vitro, однако in vivo этот эффект 
отсутствует [14].

Эта характеристика АМП и показатель используются для 
оптимизации режима дозирования антимикробных ЛС (см. 
раздел 6.3.).

По степени чувствительности к антибактериальным препа
ратам бактерии разделяют на чувствительные, умеренно чувст
вительные и резистентные.

Для проведения всех бактериологических исследований 
при наличии субстрата для исследования забор материала, по 
возможности, проводится до начала лечения противомикроб- 
ными препаратами или когда содержание введенного в орга
низм препарата становится минимальным (обычно перед вве
дением следующей дозы), что существенно повышает инфор
мативность и достоверность исследований. Достоверность ис
следований зависит также от правильности забора и транс
портировки материала для исследования. С другой стороны, 
качественное проведение микробиологических исследований 
имеет большое клиническое значение, так как ошибки микро
биологических исследований могут привести к нерациональ
ному назначению и как следствие к ухудшению исхода болез
ни, увеличению длительности госпитального лечения и его 
стоимости. При тяжелом течении инфекционного заболева
ния, в том числе при нозокомиальных инфекциях, должен 
проводиться постоянный микробиологический мониторинг.

3.1.3. Возможности и ограничения традиционных методов 
культивирования

Традиционный для микробиологических лабораторий куль
туральный метод диагностики, как правило, хорошо оправды
вает себя при выявлении и исследовании таких свойств, как 
чувствительность к антибиотикам, вирулентность легкокуль- 
тивируемых микроорганизмов. Однако некоторые микроорга
низмы (пневмококки, гемофилы, нейссерии, микоплазмы, об
лигатные анаэробы и др.) могут быть чрезвычайно чувстви
тельными к условиям забора клинического материала, транс
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портировки и культивирования, наличию специальных факто
ров роста или способны к размножению in vitro только в куль
туре клеток (вирусы, хламидии, риккетсии). Медленный рост 
на искусственных средах таких микроорганизмов, как мико
бактерии и грибы, является еще одним естественным ограни
чением, связанным с использованием культурального метода 
для диагностики этих микроорганизмов. Кроме того, работа с 
живыми культурами выделенных возбудителей, причем не 
только особо опасных, но иногда и условно-патогенных, мо
жет представлять угрозу для здоровья персонала лаборатории.

Среди возбудителей болезней человека известны также и 
некультивируемые виды бактерий, например Mycobacterium le
prae, Treponema pallidum, и многие виды вирусов, включая ви
русы папилломы человека и гепатита С. Попытки выращива
ния их в клеточной культуре пока остаются безуспешными. 
Наконец, даже при успешном культивировании существует 
необходимость последующей идентификации выделенных 
микроорганизмов [3]. Традиционные микробиологические ме
тоды идентификации основаны на использовании различных 
фенотипических тестов, таких, как выявление специфической 
ферментативной активности, способности метаболизировать 
сахара или поддерживать рост на средах с селективными до
бавками. Сложность стандартизации условий подобных тес
тов, а также естественная фенотипическая вариабельность, 
присущая многим микроорганизмам, могут быть причиной 
неправильной идентификации.

3.2. Методы иммунологического контроля

Культуральная диагностика внутриклеточных возбудителей 
доступна только специализированным лабораториям, поэтому 
общепринятым методом является серотипирование.

Используют реакции непрямой иммунофлюоресценции 
(РНИФ) и связывания комплемента (РСК). Для всех возбуди
телей доказательным является 4-кратное увеличение титров 
антител в парных сыворотках крови, взятых с интервалом в 
2 нед. Эти методики фактически обеспечивают лишь ретро
спективную диагностику. В последние годы для диагностики 
микоплазменной инфекции исследуют сыворотку крови на 
наличие специфических антител к Mycoplasma pneumoniae 
классов IgM и IgG иммуноферментным методом ELISA. По
вышенные концентрации антител класса IgM свидетельствуют 
об острой фазе инфекционного процесса, затем повышаются 
концентрации антител класса IgG, которые могут сохраняться 
длительное время. Этот метод более чувствителен по сравне
нию с РСК и РНИФ и, как правило, не требует, изучения 
парных сывороток. Тест ELISA может также использоваться 
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для обнаружения антигена микоплазмы в мокроте. Для опре
деления концентрации специфических антител к хламидиям в 
сыворотке крови кроме РСК и РНИФ также может приме
няться ELISA [31]. Для диагностики урогенитального хлами
диоза используется метод прямой иммунофлюоресценции 
(ПИФ) [5].

3.2.1. Полимеразная цепная реакция (ПЦР)

Современная медицина успешно использует достижения 
естественных наук, интенсивно применяет новые технологии 
для диагностики и лечения заболеваний. В последнее время к 
традиционным микробиологическим и иммунологическим 
методам лабораторной диагностики инфекционных заболева
ний добавились новые, основанные на использовании моле
кулярно-генетических технологий.

Полимеразная цепная реакция (ПЦР) — искусственный про
цесс многократного копирования (амплификации) специфиче
ской последовательности ДНК, осуществляемый in vitro.

Копирование ДНК при ПЦР осуществляется специальным 
ферментом — ДНК-полимеразой, как и в клетках живых орга
низмов. ДНК-полимераза, двигаясь по одиночной цепи ДНК 
(матрице), синтезирует комплементарную ей последователь
ность ДНК. Важно, что ДНК-полимераза не может начать 
синтез цепи ДНК «с нуля», ей необходима короткая «затра
вочная» цепь РНК или ДНК, к которой она может начать 
присоединять нуклеотиды.

Основной принцип ПЦР состоит в том, что реакция поли
меризации (синтеза полимерной цепи ДНК из мономерных 
нуклеотидных звеньев) инициируется специфическими прай
мерами (короткими фрагментами «затравочной» ДНК) в каж
дом из множества повторяющихся циклов. Специфичность 
ПЦР определяется способностью праймеров «узнавать» строго 
определенный участок ДНК и связываться с ним согласно 
принципу молекулярной комплемептарпости.

В обычной реакции ПЦР используется пара праймеров, 
которые «ограничивают» амплифицируемый участок с двух 
сторон, связываясь с противоположными цепями ДНК-мат
рицы. Для многократного увеличения количества копий ис
ходной ДНК нужна цикличность реакции. Стандартная ПЦР 
может быть осуществлена за 1-3 ч.

Использование ПЦР в медицинской микробиологии
Среди множества различных направлений клинической 

диагностики медицинская микробиология занимает, пожа
луй, лидирующее место по количеству и разнообразию при
ложений, использующих технологию ПЦР. Внедрение в 
44



практику этого метода наряду с серологической диагности
кой существенно расширило возможности современной кли
нической микробиологии, основу которой до сих пор состав
ляют методы выделения и культивирования микроорганиз
мов на искусственных питательных средах или в культуре 
клеток.

Использование ПЦР для прямой диагностики и идентификации 
возбудителей инфекционных заболеваний

В тех случаях, когда использование культуральных методов 
является проблематичным или связано с недостаточной диаг
ностической эффективностью, возможность замены биологи
ческой амплификации (т. е. роста на искусственных средах) 
на ферментативное удвоение нуклеиновых кислот in vitro с по
мощью ПЦР представляется особенно привлекательной. Су
ществуют различные подходы к использованию ПЦР для ди
агностики возбудителей инфекций. Наиболее распространен
ный вариант ПЦР (specific РСК) предусматривает использова
ние праймеров, комплементарных специфической последова
тельности ДНК, характерной для строго определенного вида 
микроорганизма. Например, ПЦР-амплификация специфиче
ского участка гена, кодирующего главный белок наружной 
мембраны (МОМР) Chlamydia trachomatis, в сочетании с нера
диоактивной гибридизацией для детектирования продуктов 
реакции позволяет обнаружить единичные копии хламидий
ной ДНК в исследуемых образцах [8]. При этом ПЦР значи
тельно превосходит по диагностической эффективности куль
тивирование и методы прямого обнаружения хламидийного 
антигена (микроиммунофлюоресценцию и иммунофермент- 
ный анализ), традиционно используемые для выявления С. 
trachomatis.

Имеется также возможность использования сразу несколь
ких пар видоспецифических праймеров в одной реакционной 
пробирке для одновременной амплификации ДНК различных 
возбудителей. Такая модификация получила название множе
ственной ПЦР (multiplex РСК).

Множественная ПЦР может быть использована для выяв
ления этиологической роли различных микроорганизмов, вы
зывающих заболевания определенного типа. Так, например, 
описаны варианты применения множественной ПЦР для од
новременного обнаружения двух (С. trachomatis и N. gonorrhoe- 
ае при заболеваниях урогенитального тракта [9]) или даже че
тырех возбудителей (Н. influenzae, S. pneumoniae, М. catarrhalis 
и A. otitidis при хроническом гнойном отите) [14].

Альтернативный подход в ПЦР-диагностике связан с ис
пользованием универсальных праймеров, которые позволяют 
амплифицировать фрагменты генов, присутствующих у всех 
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микроорганизмов определенной таксономической группы. 
Количество видов, которые могут быть выявлены с помощью 
этого метода, может ограничиваться как рамками небольших 
систематических групп (рода, семейства), так и крупных так
сонов на уровне порядка, класса, типа. В последнем случае 
мишенью для ПЦР чаще всего являются рибосомные гены 
(16S и 23S рРНК), которые имеют сходную структуру у раз
личных прокариотических микроорганизмов.

Использование праймеров, комплементарных консерватив
ным участкам этих генов, позволяет амплифицировать ДНК 
большинства видов бактерий [3, 12, 13] полученные в резуль
тате ПЦР фрагменты рибосомных генов могут быть затем 
проанализированы с помощью различных лабораторных мето
дов с целью идентификации бактерий, которым они принад
лежат. Наиболее точным методом «молекулярной» идентифи
кации является определение полной нуклеотидной последова
тельности (секвенирование) амплифицированной ДНК и 
сравнение ее с соответствующими последовательностями из
вестных видов [4, 12].

Несмотря на наличие автоматизированных систем, исполь
зующих описанный принцип идентификации, на практике 
обычно применяются менее трудоемкие и дорогостоящие ме
тоды, которые тем не менее позволяют достоверно выявлять 
определенные различия в последовательности ДНК-фрагмен
тов. Наиболее распространенными являются методы, осно
ванные на анализе расположения в ДНК участков расщепле
ния ферментами-рестриктазами — метод ПДРФ (RFLP) — по
лиморфизм длины рестрикционных фрагментов [16], или на оп
ределении электрофоретической подвижности ДНК в одноце
почечной форме (метод SSCP — одноцепочечный конформаци
онный полиморфизм) [33].

ПЦР с использованием универсальных праймеров может 
применяться как для идентификации выделенных в чистой 
культуре микроорганизмов, так и для прямой диагностики 
широкого спектра возбудителей непосредственно в клиниче
ских образцах. Следует, однако, отметить, что чувствитель
ность ПЦР «широкого спектра», как правило, ниже по срав
нению с «видоспецифическими» тест-системами. Кроме того, 
ПЦР с универсальными праймерами обычно не используется 
для исследования образцов, в которых может находиться 
большое количество различных микроорганизмов, из-за труд
ности анализа продуктов реакции, полученных в результате 
амплификации ДНК разных видов.
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3.3. Методы молекулярного 
типирования микроорганизмов 

на основе ПЦР

ПЦР широко используется не только для диагностики и 
идентификации, но также и для субвидового типирования и 
анализа генетического родства (клональности) выделенных 
штаммов микроорганизмов, особенно при проведении эпиде
миологических исследований. По сравнению с традиционны
ми фенотипическими методами (био-, фаго- и серотипирова- 
нием) генотипирование на основе ПЦР отличается универ
сальностью, более глубоким уровнем дифференциации, воз
можностью использования количественных методов для оцен
ки идентичности штаммов и высокой воспроизводимостью. 
Описано много методов генотипирования, которые можно 
рассматривать как производные технологии ПЦР.

На практике выбор определенного метода типирования за
висит от характера и целей проводимого эпидемиологическо
го исследования с учетом видовой принадлежности штаммов, 
их количества, источника выделения, требуемого уровня диф
ференциации, необходимости сравнения результатов с данны
ми, полученными из других источников, а также от возмож
ностей конкретной лаборатории.

Несмотря на разнообразие методов ПЦР-типирования, об
щим для большинства из них является использование гель- 
элекгрофореза для разделения фрагментов ДНК разной дли
ны, полученных от каждого отдельного штамма. При этом 
сравнительный анализ индивидуальных электрофоретических 
профилей, проводимый визуально или с помощью компьюте
ра, позволяет оценить степень генетического родства иссле
дуемых штаммов.

3.3.1. Использование ПЦР для выявления лекарственной 
устойчивости у микроорганизмов

В последнее время ПЦР все чаще используется для иссле
дования различных свойств патогенных микроорганизмов, в 
частности для выявления устойчивости отдельных видов воз
будителей к определенным лекарственным препаратам. Как 
правило, использование ПЦР для определения чувствитель
ности микроорганизмов является целесообразным лишь в тех 
случаях, когда традиционные фенотипические методы не
применимы или недостаточно эффективны. Например, опре
деление чувствительности Mycobacterium tuberculosis к проти
вотуберкулезным препаратам с помощью культуральных ме
тодов занимает обычно от 4 до 8 нед. Кроме того, результа
ты фенотипических тестов в подобных случаях могут быть 
искажены в связи со снижением активности антимикроб
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ных препаратов в процессе длительного культивирования 
микроорганизмов.

Исследование молекулярных механизмов лекарственной 
устойчивости М. tuberculosis и некоторых других возбудителей 
позволило разработать методы на основе ПЦР для быстрого 
выявления генетических маркеров резистентности (см. приме
ры в табл. 3.1).

Для подобного анализа обычно используется ДНК или 
РНК возбудителя, выделенного в чистой культуре. Однако в 
некоторых случаях имеется возможность прямого ПЦР-анали- 
за на антибиотикорезистентность без предварительного куль
тивирования возбудителя. Исследуемый образец клинического 
материала при этом используется как источник ДНК-мишени 
для ПЦР, а откопированный ПЦР-продукт подвергается ана
лизу с целью выявления мутаций, связанных с антибиотико- 
резистентностью. Разработан, например, метод, позволяющий 
с помощью ПЦР обнаружить у пациентов, страдающих тубер
кулезным менингитом, устойчивость возбудителя к рифампи
цину [25].

Существуют, однако, естественные ограничения для ис
пользования генетических методов оценки лекарственной ус
тойчивости микроорганизмов:

• данные о конкретных генетических механизмах рези
стентности могут отсутствовать;

• резистентность к определенным препаратам часто бывает 
связана с различными механизмами и мутациями в раз
ных генах, которые независимо влияют на фенотип.

Например, резистентность грамотрицательных бактерий к 
аминогликозидным антибиотикам может быть вызвана про
дукцией различных аминогликозидмодифицирующих фермен
тов или изменением проницаемости клеточной стенки. В этом 
случае результаты ПЦР-анализа, который всегда характеризу
ет строго определенный специфический участок ДНК, не мо
гут служить основанием для оценки чувствительности микро
организма в целом.

Кроме того, отсутствие международных стандартов и реко
мендаций по использованию ПЦР для определения чувстви
тельности к антимикробным препаратам является дополни
тельным фактором, ограничивающим возможность широкого 
применения этого подхода в практической диагностике.

3.3.2. Преимущества и недостатки метода ПЦР

Многие преимущества использования ПЦР по сравнению с 
традиционными микробиологическими методами уже назва
ны. Такие свойства ПЦР, как скорость и высокая производи
тельность (т. е. возможность параллельного анализа большого 
количества образцов), являются бесспорными преимущества-
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Таблица 3.1. Примеры использования ПЦР для выявления рези
стентности к антимикробным препаратам у различных видов микроор
ганизмов

Микроорга
низм

Антимикроб
ные препара

ты
Генетические механизмы 

резистентности
Методы обнаруже

ния

Стафило- Метицил- Наличие гена тесА, ПЦР—электро
кокки лин (окса- кодирующего допол- форез [32],
(обычно S. циллин)и нительный пеницил- ПЦР—гибридиза
aureus и S. другие р- линсвязывающий бе- ция [18]
epidermidis) лактамы лок (ПСБ-2а)
Энтеробак- ЦС III*, Мутации в генах ПЦР-ПДРФ
терии Другие р-лактамаз ТЕМ-, [20], ПЦР-SSCP
(обычно Е. р-лактамы, SHV-, и ОХА-типа, [Н]
coli и К. кроме кар- расширяющие спектр
pneumoniae) бапенемов активности этих фер

ментов
М. tuberculo- Изониазид Мутации в гене ката- ПЦР-ПДРФ
sis

Рифампи
цин

Этамбутол

Стрептоми
цин

Пиразин- 
амид 
Фторхино- 
лоны

лазы-пероксидазы 
(katG), реже в генах 
inhA и ahpC

Мутации в гене субъе
диницы РНК-полиме- 
разы (гроВ)
Мутации в гене етЬЪ, 
кодирующем синтез 
арабиногалактана 
Мутации в генах 16S 
рРНК (rrs) и рибосом
ного белка S12 (rpsL) 
Мутации в гене пира- 
зинамидазы (рпсА) 
Мутации в гене А 
субъединицы ДНК- 
гиразы (gyrA)

[13], ПЦР-SSCP 
[30], ПЦР—сек
венирование [12], 
другие методы

Вирус про Ацикловир Мутации в гене тими- ПЦР—секвениро
стого герпе
са (ВПГ)

динкиназы (tk), реже 
в гене ДНК-полиме- 
разы

вание [27]

Вирус им Ингибито Мутации в гене поли ОТ—ПЦР** —сек
мунодефи
цита чело
века (ВИЧ)

ры обрат
ной транс
криптазы

меразы (pol) венирование [17]

*ЦС 111 — цефалоспорины 111 поколения (цефотаксим, цефтазидим, цеф
триаксон, и т. д.).

**ОТ-ПЦР — обратнотранскриптазная ПЦР — метод обнаружения специфи
ческой РНК путем создания ее ДНК-копии и последующей амплификации с 
помощью ПЦР.
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ми данного метода. Стандартные процедуры выделения мик
робной ДНК из клинического материала или чистой культуры 
и последующей ПЦР-амплификации обычно требуют для сво
его завершения не более нескольких часов. Продукты ПЦР 
могут быть идентифицированы с помощью простых методов 
(гель-электрофорез, гибридизация) приблизительно за то же 
время. Таким образом, весь процесс ПЦР-анализа — от мо
мента поступления образца в лабораторию до получения ко
нечного результата — занимает обычно не более одного рабо
чего дня. Преимущество ПЦР в скорости по сравнению с 
культуральными методами особенно заметно при исследова
нии медленнорастущих микроорганизмов. Однако даже в слу
чае быстрорастущих культур оперативность ПЦР может быть 
полезной. Например, выделение, идентификация и определе
ние лекарственной устойчивости у штаммов метициллинорези
стентного золотистого стафилококка (MRSA) с помощью тра
диционных микробиологических методов требуют не менее
3-5  дней, в то время как ПЦР-анализ позволяет выявить MR
SA менее чем за сутки [32].

Важное свойство ПЦР — ее высокая специфичность, опреде
ляемая прежде всего уникальностью генетического материала 
каждого вида микроорганизмов. Поэтому при использовании 
праймеров, комплементарных определенной «видоспецифиче
ской» последовательности ДНК, и соблюдении оптимального 
температурного режима реакции только ДНК искомого вида 
подвергается многократному копированию даже в присутст
вии большого количества другой, «балластной», ДНК, напри
мер ДНК человека или других видов микроорганизмов. При 
использовании ПЦР для выявления определенного возбудите
ля специфичность является несомненным достоинством этого 
метода. С другой стороны, всегда следует помнить об «узкой 
направленности» ПЦР в отличие от культуральных методов, 
которые позволяют выявить рост различных видов микроорга
низмов при посеве на первичные накопительные среды. По
мимо высокой оперативности и специфичности ПЦР отлича
ется чрезвычайно высокой чувствительностью. Теоретически 
для осуществления реакции достаточно всего одной копии ис
комой ДНК (РНК)-последовательности в исследуемом мате
риале. Если в качестве мишени для ПЦР используется фраг
мент ДНК, представленный большим количеством копий в 
геноме возбудителя (например, гены 16S рРНК у многих ви
дов бактерий), то ПЦР позволяет обнаружить менее одного 
микроорганизма в образце (т. е. фрагмент ДНК из лизирован
ной микробной клетки).

Следовательно, чувствительность порядка 0/5-1 микроорга
низма на пробу вполне реальна для ПЦР, что позволяет ис
пользовать ее даже в тех случаях, когда серологические и бак
териологические исследования не дают положительного ре
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зультата вследствие крайне низкого микробного титра (напри
мер, при контроле инфекционной безопасности донорской 
крови и органов, диагностике хронических и латентных ин
фекций).

В то же время экстремальная чувствительность ПЦР требу
ет новых подходов к клинической интерпретации результатов, 
получаемых в лаборатории. В частности, выявление в клини
ческих образцах сапрофитных и условно-патогенных микро
организмов может не означать наличия патологического про
цесса и поэтому не может быть автоматически интерпретиро
вано как диагноз, особенно на фоне благополучной клиниче
ской картины у пациента. По этой же причине следует с осто
рожностью использовать ПЦР для анализа образцов с харак
терным полимикробным сообществом (кал и материал, полу
ченный из верхних дыхательных путей и гениталий).

Экстремальная чувствительность реакции ферментативной 
амплификации ДНК является одновременно ахиллесовой пя
той технологии ПЦР. Этот парадокс известен также как про
блема чувствительности ПЦР к загрязнению (контаминирова- 
нию) посторонними молекулами ДНК, которые могут служить 
мишенью для используемого набора праймеров [4, 5, 10].

Даже единичные молекулы загрязняющей ДНК могут быть 
многократно копированы в процессе ПЦР, приводя к образо
ванию целевого ДНК-продукта, а следовательно, к ложнополо
жительному результату.

Существуют разные источники ПЦР-загрязнения, связан
ные с нарушением технологии и эпидрежима, что может при
водить к ложноположительному результату анализа.

Помимо опасности получения ложноположительных ре
зультатов существует и обратная проблема, связанная со сни
жением чувствительности ПЦР, следствием которого являют
ся ложноотрицателъные результаты. Чувствительность ПЦР 
может быть снижена вследствие многих причин, наиболее 
важной из которых является ингибирование реакции компо
нентами биологических образцов.

Ингибиторы ПЦР могут присутствовать в образцах крови 
(гемоглобин), мокроты, мочи, биопсийном материале. Раз
личные вещества, например часто используемые антикоагу
лянты (особенно гепарин) или компоненты кровяных пита
тельных сред, могут также подавлять реакцию амплификации 
ДНК [24].

Наконец, ПЦР является дорогостоящей. Для ее реализации 
необходимо комплексное оснащение лаборатории, включая не 
только термоциклер и устройство для ДНК-электрофореза, но 
и отдельные центрифуги, холодильники, дозаторы и другое 
оборудование. Затраты на ПЦР включают высокую стоимость 
реактивов и расходуемых материалов. Поэтому только в слу
чае выявления и исследования труднокультивируемых возбу
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дителей ПЦР может быть сопоставима по стоимости с тради
ционными микробиологическими методами.

Уже сейчас ПЦР является незаменимым инструментом в 
диагностике и исследовании многих возбудителей инфекци
онных болезней, а количество микробиологических приложе
ний ПЦР продолжает стремительно расти. Дальнейшее разви
тие и внедрение этого метода в практику клинических диагно
стических лабораторий может быть связано с совершенствова
нием и стандартизацией самой технологии, особенно этапов 
подготовки образцов и анализа продуктов реакции.
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Глава 4

СОСТОЯНИЕ РЕЗИСТЕНТНОСТИ 
К АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫМ ПРЕПАРАТАМ 

В РОССИИ

На протяжении последних лет во всем мире отмечается 
значительный рост устойчивости возбудителей внебольнич- 
ных и нозокомиальных инфекций к антимикробным препара
там (АМП). Возникновение антимикробной резистентности 
является естественным биологическим ответом на использо
вание АМП, которые создают селективное давление, способ
ствующее отбору, выживанию и размножению резистентных 
штаммов микроорганизмов.

Резистентность к АМП имеет огромное социально-эконо
мическое значение и в развитых странах мира рассматривает
ся как угроза национальной безопасности. Инфекции, вы
званные резистентными штаммами, отличаются длительным 
течением, чаще требуют госпитализации и увеличивают про
должительность пребывания в стационаре, ухудшают прогноз 
для пациентов. При неэффективности препаратов выбора 
приходится использовать средства второго или третьего ряда, 
которые зачастую более дороги, менее безопасны и не всегда 
доступны. Все это увеличивает прямые и непрямые экономи
ческие затраты, а также повышает риск распространения ре
зистентных штаммов в обществе.

Выделяют несколько уровней резистентности к АМП — 
глобальный, региональный и локальный. Прежде всего необ
ходимо учитывать глобальные тенденции в развитии рези
стентности. Примерами микроорганизмов, которые во всем 
мире стремительно вырабатывают резистентность к сущест
вующим АМП, являются стафилококки, пневмококк, гоно
кокк, синегнойная палочка и др. При этом следует помнить, 
что антибиотикорезистентность не является тотальной, не 
распространяется на все микроорганизмы и АМП. Так, 5. pyo
genes и Т, pallidum остаются универсально чувствительны к ₽- 
лактамам; Н. influenzae — к цефотаксиму или цефтриаксону.

Однако при всей важности учета глобальной картины при 
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планировании политики антимикробной терапии более ра
ционально опираться на данные, полученные в конкретной 
стране (региональные данные). Несомненно, что в такой ог
ромной стране, как Россия, существуют значительные терри
ториальные вариации распространения резистентности к ан
тимикробным препаратам. В связи с этим неоспоримо значе
ние территориального мониторирования резистентности и до
ведения его результатов до врачей различных специальностей.

В каждом лечебно-профилактическом учреждении необхо
димо иметь локальные данные по резистентности (паспорт ре
зистентности). В первую очередь это относится к отделениям 
с высокой частотой применения АМП: О РИТ, ожоговые, уро
логические и др. Сведения о резистентности следует приво
дить дифференцированно, по различным отделениям и мик
роорганизмам. Паспорт резистентности должен быть изложен 
в письменном виде и его следует регулярно, минимум один 
раз в год, обновлять. Удобным является его издание в виде 
приложения к формулярному справочнику.

Данные о состоянии резистентности в России носят раз
розненный характер, зачастую они получены с нарушением 
методологии определения чувствительности, что ставит под 
сомнение их достоверность. Кроме того, наряду с этим абсо
лютно необходимо знать и преобладающие механизмы рези
стентности, в том числе на локальном уровне, что необходимо 
для выбора рациональной терапии.

Основной проблемой определения чувствительности мик
роорганизмов в России является отсутствие стандартизиро
ванных методик тестирования. Единственные существующие 
в нашей стране официальные рекомендации — «Методические 
указания по определению чувствительности микроорганизмов 
к антибиотикам методом диффузии в агар с использованием 
дисков» Минздрава СССР (1983) — не описывают методики 
определения чувствительности «прихотливых» микроорганиз
мов, в частности S. pneumoniae, Н. influenzae и N. gonorrhoeae, 
не содержат методик определения МПК, не включают крите
рии интерпретации для современных антибиотиков (цефало
спорины, фторхинолоны, карбапенемы). Более того, специ
альные исследования показали, что рекомендуемая в этих до
кументах среда АГВ непригодна для определения чувствитель
ности к ряду антимикробных препаратов.

В связи с этим значительное число данных о чувствитель
ности различных микроорганизмов к антибиотикам, получен
ных в микробиологических лабораториях страны, не может 
быть оценено и проанализировано. С осторожностью также 
следует относиться к публикациям в отчественных и зарубеж
ных источниках, в которых отсутствует информация о методах 
определения чувствительности и критериях интерпретации.

В данной работе приведены результаты только тех исследо
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ваний, которые выполнялись в соответствии с наиболее часто 
используемыми в мире стандартами NCCLS. Для удобства 
восприятия и с учетом сложившейся клинической практики 
рассматриваемые микроорганизмы были подразделены на 
внебольничные и нозокомиальные.

4.1. Возбудители внебольничных инфекций

4.1.1. Streptococcus pneumoniae

В последнее десятилетие отмечается появление и распро
странение в ряде стран пенициллинорезистентных пневмо
кокков, а также штаммов, устойчивых к макролидным анти
биотикам, хлорамфениколу, тетрациклинам и ко-тримоксазо- 
лу. При этом в некоторых регионах резистентность к макро
лидам превалирует над устойчивостью к пенициллину.

У здоровых детей дошкольного возраста из организованных 
коллективов (Москва, Смоленск и Ярцево) в среднем 7/5 % 
пневмококков, выделенных из носоглотки, были умеренно ре
зистентны к пенициллину (МПК 0.12-1 мг/л). Не было обна
ружено штаммов с высоким уровнем резистентности (МПК > 
>2 мг/л). Все штаммы с умеренной устойчивостью к пеницил
лину были чувствительны к амоксициллину/клавуланату. Уро
вень резистентности к макролидным антибиотикам составил 
4.6 %. Наиболее высокий уровень резистентности был отме
чен к ко-тримоксазолу — 56.8 % пневмококков.

По данным многоцентрового исследования «ПеГАС-1», 
умеренно резистентные к пенициллину штаммы S.pneumoniae 
составили 7 %, при этом 2 % штаммов штаммов имели МПК 
пенициллина > 2 мг/л. Все штаммы с промежуточной устой
чивостью к пенициллину сохраняли чувствительность к цефа
лоспоринам. Частота резистентности к эритромицину соста
вила 6.2 %. Наиболее существенной проблемой является ус
тойчивость 5. pneumoniae к тетрациклину (27.1 %) и ко-три
моксазолу (32.4 %).

Результаты многоцентрового исследования резистентности 
пневмококков, выделенных у детей 1-14 лет с инфекциями 
ДП (исследование CARTI, 2001), представлены на рис. 4.1.

Многоцентровое исследование распространенности анти
микробной резистентности клинических штаммов S. pneumo
niae, проведенное в 2000-2001 гг. Научно-методическим цен
тром Минздрава РФ по мониторингу антибиотикорезистент- 
ности (ЦМАР) и НИИ антимикробной химиотерапии (г. Смо
ленск) в различных регионах России, выявило значительные 
региональные вариации лекарственной устойчивости. Штам
мы пневмококка со сниженной чувствительностью к пени
циллину встречались редко, за исключением центров из Си-
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Рис. 4.1. Резистентность (%) S. pneumoniae (CARTI, 2001 г.). 
*Умереннорезистентные штаммы. ЭРИ — эритромицин; КЛА — кларитроми
цин; АЗМ — азитромицин; МДК — мидекамицин; СПМ — спирамицин; 
КЛД — клиндамицин; Х/Д — хинупристин/дальфопристин.

Таблица 4.1. Резистентность (%) клинических штаммов S. pneumo
niae в различных регионах России (2000-2001)

Регион (N) ПЕН ТЛМ ЭРИ АЗМ КЛА КЛД ЛВФ Х/Д

Центральный (75) 5.3 0 4 4 4 1.3 0 0
Северо-Западный (323) 2.5 0 1.9 1.9 1.9 0.6 0 0
Южный (10) 0 0 0 0 0 0 0 0
Урал (8) 0 0 1.3 1.3 1.3 1.3 0 0
Сибирь (52) 13.5 0 3.8 3.8 3.8 1.9 0 0
Все (468) 4.1 0 2.6 2.6 2.6 1.1 0 0

Примечание. ПЕН — пенициллин; ТЛМ — телитромицин; ЭРИ — 
эритромицин; АЗМ — азитромицин; КЛА — кларитромицин; КЛД — клинда
мицин; ЛВФ — левофлоксацин; Х/Д — хинупристин/дальфопристин.

Таблица 4.2. Резистентность (%) S. pneumoniae, выделенных в ста
ционарах Москвы в 1998-2001 гг.

Период ЭРИ КЛА АЗМ СПМ КЛД ПЕН ХФ ТЕТ ТСМ

1998-1999 12.1 нд 14.3 14.8 9.5 23.7 12.6 42.6 35.6
2000-2001 8.4 6.6 7.9 7.5 1.8 10.0 35.8 22 нд

Примечание. НД — нет данных; ЭРИ — эритромицин; КЛА — кларит
ромицин; АЗМ — азитромицин; СПМ — спирамицин; КЛД — клиндамицин; 
ПЕН — пенициллин; ХФ — хлорамфеникол; ТЕТ — тетрациклин; ТСМ — ко- 
тримоксазол. 
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бири, где были обнаружены не только умеренно-резистентные 
к пенициллину изоляты, но и штаммы с МПК 4-8 мг/л (табл. 
4.1).

Резистентность пневмококков к макролидам была обуслов
лена преимущественно активным выведением антибиотиков 
из бактериальных клеток и изменением мишени действия 
(метилирование рибосом). Однако впервые были обнаружены 
штаммы с новыми механизмами устойчивости (мутации в 23S 
рРНК и рибосомальных белков L4).

Проспективное исследование резистентности пневмокок
ков, выделенных при инфекциях дыхательных путей (ДП) у 
госпитализированных пациентов в нескольких стационарах 
Москвы в 1998-1999 гг. и 2000-2001 гг., продемонстрировало 
некоторое снижение частоты резистентности к пенициллину 
и, в меньшей степени, к макролидам (табл. 4.2).

4.1.2. Streptococcus pyogenes

Streptococcus pyogenes отличается высокой и полной чувст
вительностью к пенициллинам и цефалоспоринам. р-Лактамы 
остаются единственным классом антибиотиков, к которым у
5. pyogenes не развилась резистентность. Актуальной пробле
мой является устойчивость к макролидам, которая в некото
рых регионах мира превышает 30 %.

Результаты первого многоцентрового исследования рези
стентности S. pyogenes в России, проведенного в рамках иссле
дования «ПеГАС-l» в 2000 г., представлены на рис. 4.2.

46,6

Рис. 4.2. Резистентность (%) S. pyogenes («ПеГАС-1», 2000 г.).
ПЕН — пенициллин; ЭРИ — эритромицин; АЗМ — азитромицин; КЛА — кла
ритромицин; КЛД — клиндамицин; ТЕТ — тетрациклин; ЛВФ — левофлокса
цин.
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Таблица 4.3. Резистентность (%) клинических штаммов S. pyogenes, 
2000-2001 гг.

Регион (N) ПЕН ТЛМ ЭРИ АЗИ КЛА КЛД ЛВФ Х/Д

Центральный (45) 0 0 8.9 8.9 8.9 0 0 0
Северо-Западный (498) 0 0 11.4 11.4 11.4 0.4 0 0
Южный (10) 0 0 0 0 0 0 0 0
Урал (31) 0 0 3.2 3.2 3.2 6.5 0 0
Сибирь (16) 0 0 25 25 25 0 0 0
Все (468) 0 0 И 11 11 0.7 0 0

Примечание. ПЕН — пенициллин; ТЛМ — телитромицин; ЭРИ— 
эритромицин; АЗМ — азитромицин; КЛА — кларитромицин; КЛД — клинда
мицин; ЛВФ — левофлоксацин; Х/Д — хинупристин/дальфопристин.

Многоцентровое исследование резистентности клиниче
ских штаммов S. pyogenes, проведенное в 2000-2001 гг., позво
лило изучить распространенность устойчивости прежде всего 
к макролидам в различных регионах России (табл. 4.3). Часто
та резистентности к эритромицину варьировала и достигала
11.4 %, при этом не было обнаружено штаммов, устойчивых к 
телитромицину, представителю нового класса антибиотиков — 
кетолидов. Почти в 90 % случаев резистентность к макроли

дам была обусловлена метилированием рибосом, в остальных 
случаях она была связана с активным выведением (эффлюк- 
сом) антибиотика из клетки.

4.1.3. Haemophilus influenzae

Основным механизмом устойчивости Н. influenzae к амино
пенициллинам (ампициллину и амоксициллину) является 
продукция плазмидных р-лактамаз. Согласно данным, полу
ченным при исследовании в Москве, Смоленске и Ярцево в 
1998 г., продукция р-лактамаз пока не является существенной 
проблемой: резистентность к ампициллину составила 2.3 %.

Наибольшее значение имеет резистентность Н. influenzae к 
ко-тримоксазолу, которая составила 20.9 % (рис. 4.3).

4.1.4. Neisseria gonorrhoeae

Определение чувствительности гонококков представляет 
трудную задачу и требует использования специальных пита
тельных сред, поэтому в России практически отсутствуют дос
товерные данные о резистентности N. gonorrhoeae к антимик
робным препаратам.

Результаты исследования чувствительности гонококков в
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15,7

Рис. 4.3. Резистентность (%) клинических штаммов Н. influenzae 
(«ПеГАС-1», 2000 г.).
АМП — ампициллин; АМК — амоксициллин/клавуланат; ЦФМ — цефурок- 
сим; ЦТМ — цефотаксим; АЗМ — азитромицин; ТЕТ — тетрациклин; ЦИП — 
ципрофлоксацин; ХФ — хлорамфеникол; ТСМ — ко-тримоксазол.

Москве и Смоленске в 2000 г. представлены на рис. 4.4. При
мечателен высокий уровень резистентности гонококков к пе
нициллину, тетрациклину. Обращает на себя внимание устой
чивость гонококков в Москве к спектиномицину (23 %) и ци
профлоксацину (7 %), причем в последнем случае — за счет 
резистентных, а не умеренно-резистентных штаммов.

74,8

Рис. 4.4. Резистентность (%) N. gonorrhoeae (2000).
Заштрихованные столбики — Москва, белые — Смоленск. ПЕН — пеницил
лин; АМК — амоксициллин/клавуланат; СКМ — спектиномицин; ТЕТ — тет
рациклин; ЦИП — ципрофлоксацин; ЦФС — цефтриаксон.
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4.1.5. Esherichia coli

Escherichia coli является наиболее частым возбудителем вне- 
больничных инфекций МВП. На рис. 4.5 представлены ре
зультаты многоцентровых исследований резистентности к ан
тибиотикам грамотрицательных возбудителей инфекций МВП 
у женщин с острым и рецидивирующим циститом, находив
шихся на амбулаторном лечении (исследование UTIAP). В 
1998 г. исследование проводилось в Москве, Смоленске и Но
восибирске; в 2001 г. участвовали центры из Москвы, Санкт- 
Петербурга, Смоленска, Ростова-на-Дону, Екатеринбурга, 
Новосибирска.

Как следует из представленных данных, наиболее высокий 
уровень резистентности наблюдался к ампициллину (33.3 %) и 
ко-тримоксазолу (18.4 %). Наименьшая устойчивость отмеча
лась к фторхинолонам.

При сравнительном анализе результатов исследований в 
1998 и 2000 г. отмечается повсеместный небольшой рост рези
стентности ко всем исследовавшимся АМП, в том числе к 
фторхинолонам (ципрофлоксацин, норфлоксацин).

В 2000 г. было проведено первое многоцентровое исследо
вание резистентности к АМП возбудителей внебольничных 
инфекций МВП у детей — исследование АРМИД-2000. Наи
более частым возбудителем во всех центрах-участниках была 
Е. coli (табл. 4.4). Обращает на себя внимание высокий уро
вень устойчивости Е. coli к амоксициллину (31-67.6 %) и ко-

37,1

Рис. 4.5. Резистентность (%) уропатогенных Е. coli (UTIAP, 
1998-2001 гг.).
Заштрихованные столбики — 1998 г., белые —2000 г. АМП — ампициллин; 
ГЕН — гентамицин; ТСМ — ко-тримоксазол; НФ — нитрофурантоин; НАЛ — 
налидиксовая кислота; ЦИП — ципрофлоксацин; НОР — норфлоксацин.

62



98,2

Рис. 4.6. Резистентность (%) К. pneumoniae, выделенных у детей с ам
булаторными ИМП (АРМИД-2000).
АМЦ — амоксициллин; AM К — амоксициллин/клавуланат; ЦФМ — цефурок- 
сим; НАЛ — налидиксовая кислота; ЦИП — ципрофлоксацин; ГЕН—гента
мицин; ФСМ — фосфомицин; ТСМ — ко-тримоксазол; НФТ — нитрофуран
тоин.

Таблица 4.4. Резистентность (%) Е. coli, выделенных у детей с вне- 
больничными инфекциями МВП (АРМИД-2000)

Антимикробный препа
рат (АМП)

Моск
ва, 

п = 85

Санкт-
Петер
бург, 

п = 36

Смо
ленск-, 
п = 73

Ка
зань, 

п = 45

Орен
бург, 

п = 26

Ир
кутску 
п = 37

Н.- 
Новго

род, 
п = 29

Амоксициллин
Амоксициллин/клаву

49.4 48.6 57.5 48.9 50 67.6 31

ланат 1.2 8.6 5.5 4.4 0 8.1 0
Цефуроксим 0 8.6 5.5 13.3 0 0 0
Цефоперазон 1.2 8.6 5.5 13.3 0 0 0
Цефтриаксон 0 2.9 2.7 11.1 0 0 0
Цефотаксим 0 2.9 2.7 8.9 0 0 0
Цефтазидим 0 0 0 0 0 0 0
Цефтибутен 0 0 0 0 0 0 0
Цефепим 0 2.9 1.4 2.2 0 0 0
Имипенем 0 0 0 0 0 0 0
Налидиксовая кислота 9.4 2.9 6.8 8.9 0 0 17.2
Ципрофлоксацин 1.2 0 2.7 4.4 0 0 13.8
Гентамицин 4.7 5.7 И 15.5 3.8 13.5 0
Нетилмицин 2.4 2.9 2.7 0 3.8 2.7 0
Амикацин 0 0 0 0 0 0 0
Фосфомицин 0 0 0 0 0 0 0
Ко-тримоксазол 32.9 34.3 39.7 35.6 38.5 45.9 17.2
Нитрофурантоин 5.9 0 1.4 2.2 0 0 0
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тримоксазолу (17.2-45.9 %). Наименьшая резистентность от
мечалась к амоксициллину/клавуланату, фосфомицину, ци
профлоксацину, налидиксовой кислоте, гентамицину и нит
рофурантоину.

Вторым по частоте возбудителем инфекций МВП у детей в 
амбулаторных условиях была К. pneumoniae (рис. 4.6), наи
большей активностью в отношении которой обладали ци
профлоксацин, налидиксовая кислота и фосфомицин.

4.1.6. Shigella flexneri et sonnei

Результаты многоцентрового исследования чувствительно
сти шигелл, проведенного в 1998-2000 гг., представлены в таб- 
л. 4.5. Наибольшей резистентностью отличались штаммы S. 
flexneri, которые практически полностью были устойчивы к 
аминопенициллинам, ко-тримоксазолу, тетрациклину и хло
рамфениколу, с незначительными вариациями в различных 
центрах. Все штаммы Shigella spp. были чувствительны к ци
профлоксацину, норфлоксацину, налидиксовой кислоте (ис-

Таблица 4.5. Резистентность (%) Shigella spp. в различных регионах 
России, 1998-2000 гг.

Антимик- 
робный пре

парат

S. flexneri S. sonnei

Брянск 
(п = 14)

Моск
ва

(п = 44)

С.-Пе
тербург 
(п = 29)

Смо
ленск 

(и = 89)
Брянск
(п = 64)

С.-Пе
тербург 
(п = 21)

Смо
ленск 

(п = 192)

Ампицил
лин 100 95.5 96.6 95.5 10.9 38.1 30.7
Ампицил- 
лин/суль- 
бактам 92.9 93.2 100 95.5 9.4 33.3 29.7
Ко-три - 
моксазол 92.9 100 65.5 96.6 75 95.2 96.4
Тетрацик
лин 92.9 100 100 97.8 62.5 66.7 92.2
Хлорамфе
никол 100 95.5 100 93.3 26.6 66.7 45.8
Ципро
флоксацин 0 0 0 0 0 0 0
Норфлок
сацин 0 0 0 0 0 0 0
Налидик
совая ки
слота 0 2.3 0 0 0 0 0
Цефотак
сим 0 0 0 0 0 0 0
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Таблица 4.6. Резистентность (%) Shigella spp. (Екатеринбург, 
1999 г.)

АМП АМС ЦФТ ЦФС ТЕТ ЦИП ТСМ

S. flexneri (п = 53) 98.1 98.2 0 20.4 91.8 3.8 73.6
S. sonnei (п = 41) 7.3 7.3 2.4 0 66.7 4.9 97.6

Примечание. АМП — ампициллин; АМС — ампициллин/сульбактам; 
ЦФТ — цефотаксим; ЦФС — цефтриаксон; ТЕТ — тетрациклин; ЦИП — ци
профлоксацин; ТСМ — ко-тримоксазол.

ключение — Москва, где 2.3 % штаммов были устойчивы) и 
цефотаксиму.

Представленные в табл. 4.6 данные о резистентности ши- 
гелл, выделенных в Екатеринбурге, также показывают, что S. 
sonnei были менее резистентны к пенициллинам и тетрацик
лину, по сравнению с S. flexneri. Исключение составляет ко- 
тримоксазол, к которому резистентность у S. sonnei была зна
чительно выше. Особый интерес представляют данные о по
явлении резистентности шигелл к ципрофлоксацину.

4.1.7. Salmonella spp.

Как видно в табл. 4.7, антибиотикорезистентность у саль
монелл пока не представляет реальной угрозы. Не было выяв
лено штаммов, устойчивых к цефотаксиму, ципрофлоксацину 
и ко-тримоксазолу. Наибольшая резистентность наблюдалась 
к тетрациклину (10.5 %) и хлорамфениколу (9.5 %).

Однако представленные данные не отражают всей картины 
антибиотикорезистентности в России. Так, в Санкт-Петербур
ге в 1996 г. были выделены клинические штаммы S. typhimuri- 
ит и изоляты из окружающей среды, резистентные к цефо
таксиму. Молекулярный анализ этих штаммов, а также цефо
таксиморезистентных изолятов из стационаров Белоруссии, 
показал, что они представляют собой один клон, а резистент-

Т а блиц а 4.7. Резистентность (%) Salmonella spp. (Смоленск, 
1999 г.)

АМП АМС ЦТМ НАЛ ЦИП НОР ХФ ТЕТ ТСМ

S. enteritidis 2.7 2.7 0 2.7 0 0 6.7 4 0
Salmonella spp. 6.3 6.3 0 3.2 0 0 9.5 10.5 0

Примечание. АМП — ампициллин, АМС — ампициллин/сульбактам, 
ЦТМ — цефотаксим, НАЛ — налидиксовая кислота, ЦИП — ципрофлокса
цин, НОР — норфлоксацин; ХФ — хлорамфеникол, ТЕТ — тетрациклин, 
ТСМ — ко-тримоксазол.
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ность к р-лактамам обусловлена одновременной продукцией 
БЛРС типа СТХ-М и пенициллиназы типа SHV.

В Екатеринбурге в 1999 г. 16.7 % сальмонелл были рези
стентны к ампициллину и ампициллину/сульбактаму,
13.8 % — к тетрациклину и 6.1 % — к ко-тримоксазолу. Все 
исследованные штаммы были чувствительны к фторхиноло- 
нам. Кроме того, был выделен клинический штамм, рези
стентный к цефалоспоринам III поколения, но чувствитель
ный к фторхинолонам и ко-тримоксазолу.

4.1.8. Mycobacterium tuberculosis

Одной из основных ведущих причин неэффективности те
рапии туберкулеза является увеличение частоты множествен
норезистентных М. tuberculosis, т. е. устойчивых минимум к 
изониазиду и рифампицину.

В 1991-1994 гг. в девяти областях северо-западного регио
на России (Республика Коми, Псков, Новгород, Санкт-Пе
тербург и Ленинградская область, Карелия, Вологда, Архан
гельск, Мурманск) частота выделения М. tuberculosis, первич
но резистентных к одному и более противотуберкулезным 
препаратам, увеличилась с 17 до 24 %. Уровень вторичной 
резистентности существенно не изменился и составил около 
50 %.

В Ленинградской области в 1992-1994 гг. первичная рези
стентность составила 29.2 %, частота выделения первичных 
множественнорезистентных штаммов достигала 5.1 % без зна
чительных колебаний в течение всего периода исследования. 
Вторичная устойчивость внелегочных изолятов в 1989-1994 гг. 
составила 45.6 % по сравнению с 69.5 % у штаммов, выделен
ных из респираторных образцов. Распространенность вторич
ных множественнорезистентных штаммов, полученных из 
респираторных образцов, значительно увеличилась и состави
ла 33 % по сравнению с 8.8 % для внелегочных штаммов ми
кобактерий.

В Ивановской области при тестировании 222 штаммов пер
вичная множественная резистентность составила в 1998 г. 
9 %, а частота множественноустойчивых штаммов среди 
54 изолятов, выделенных у пациентов, получавших ранее про
тивотуберкулезные препараты, составила 25.9 %.

В Томске (1995-1996) первичная резистентность микобак
терий достигала Т1.1%, множественная резистентность —
3.4 %. Исследования, проведенные в 1999 г., выявили уже
6.5 % (27/417) множественноустойчивых штаммов у пациен
тов, не получавших ранее терапию, и 26.7 % (62/232) у боль
ных, ранее лечившихся противотуберкулезными средствами.

Приведенные данные показывают, что в последние годы 
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наблюдается выраженная тенденция роста множественной ус
тойчивости в целом и, особенно, к двум основным препара
там для лечения туберкулеза: изониазиду и рифампицину.

4.2. Возбудители нозокомиальных инфекций

4.2.1. S. aureus и коагулазонегативные стафилококки (КНС)

В многоцентровом исследовании чувствительности стафи
лококков в Москве и Санкт-Петербурге (1998) были выявле
ны различия в распространении резистентности в отдельных 
стационарах. При этом устойчивость к оксациллину значи
тельно чаще встречалась среди КНС (до 65.9 %), чем среди S. 
aureus (до 40 %). В целом в Москве частота выделения MRSA 
составила 33.4 %, в Санкт-Петербурге — 4.1 %. Все резистент
ные к оксациллину стафилококки были чувствительны к ван
комицину, а 95, 84 и 70 % штаммов MRSA были чувствитель
ны к фузидиевой кислоте, рифампицину и ципрофлоксацину, 
по сравнению с 80, 85 и 61 % КНС соответственно.

Результаты многоцентрового исследования распространен
ности резистентности S. aureus в ОРИТ России (исследование 
СтЭнт), проведенного в 2001 г., показаны на рис. 4.7.
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ВАН — ванкомицин; ЛНЗ — линезолид; ТСМ — ко-тримоксазол; РФМ — ри
фампицин; ЛВФ — левофлоксацин; КЛД — клиндамицин; OKC — оксацил
лин; ГЕН — гентамицин; ТЕТ — тетрациклин; ЭРИ — эритромицин; ХФ — 
хлорамфеникол.
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4.2.2. Enterococcus spp.

В Москве и Санкт-Петербурге в 1995-1996 гг. было выявле
но 16 % Е. faecalis, резистентных к ампициллину, при этом 
наблюдались значительные различия частоты устойчивости 
между отдельными лечебными учреждениями. Высокий уро
вень резистентности к аминогликозидам составил 44 % к 
стрептомицину и 25 % к гентамицину. Не было выявлено 
умеренно-резистентных или резистентных к ванкомицину 
штаммов энтерококков. В отличие от Е. faecalis, 75 % штам
мов Е. faecium было устойчиво к ампициллину, чувствитель
ность к другим антибиотикам существенно не отличалась.

С эпидемиологической целью было проведено определение 
чувствительности штаммов энтерококков, выделенных из кала

Таблица 4.8. Резистентность (%) Enterococcus spp. к антимикроб
ным препаратам у недоношенных новорожденных (Смоленск, 
1995-1996 гг.)

Антибиотик Е. faecalis (п = 33) Е. faecium (п — 61)

Ампициллин 3 77
Гентамицин 0 64
Стрептомицин 3 56
Ванкомицин 9* 10*
Хлорамфеникол 39 54
Рифампицин 88 93
Хинупристин/дальфопристин 15 3

*Умеренно-резистентные штаммы.

Таблица 4.9. Резистентность (%) нозокомиальных штаммов семей
ства Enterobacteriaceae (NPRS-3)

Антибиотик Е. coli 
(п = 489)

К. pneumo
niae 

(п = 389)
Proteus spp. 
(n = 263)

Entero- 
bacter spp. 
(n = 203)

Ампициллин 49.7 — 71.5 80.3
Пиперациллин 40.9 68.4 37.6 44.8
Пиперациллин/тазобактам 6.3 30.1 8.7 29.1
Амоксициллин/кл авуланат 35.8 56.0 32.7 89.7
Цефуроксим 19.2 57.3 51.3 63.1
Цефотаксим 11.0 37.5 20.9 29.1
Цефтриаксон 11.5 40.4 17.5 30.5
Цефтазидим 7.8 33.7 6.9 24.6
Имипенем 0 0 0 0
Гентамицин 20.9 55.8 43.3 24.1
Амикацин 2.2 9.0 3.4 2.5
Ципрофлоксацин 8.4 12.9 8.7 5.9

68



61,3

Рис. 4.8. Резистентность (%) нозокомиальных штаммов Р. aeruginosa 
(NPRS-3).
ПГЩ — пиперациллин; ППТ — пиперациллин/тазобактам; ЦТД — цефтази
дим; ИМП — имипенем; ГЕН — гентамицин; АМК — амикацин; ЦИП — ци
профлоксацин.

Рис. 4.9. Резистентность (%) нозокомиальных штаммов Acinetobacter 
spp. (NPRS-3).
ПГЩ — пиперациллин; ППТ — пиперациллин/тазобактам; ЦТД — цефтази
дим; ИМП — имипенем; ГЕН — гентамицин; АМК — амикацин; ЦИП — ци
профлоксацин.

у детей, находящихся в отделении выхаживания недоношен
ных новорожденных (табл. 4.8).

В целом Е. faecium отличались более высокой резистентно
стью к антибиотикам, за исключением ванкомицина, актив
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ность которого в отношении всех энтерококков была сравни
мой, и хинупристина/дальфопристина (3 % резистентных Е. 
faecium против 15 % — Е. faecalis). Только 3 % Е. faecalis были 
устойчивы к ампициллину, в отличие от 77 % Е. faecium. 
Большинство Е. faecium демонстрировали высокий уровень 
резистентности к аминогликозидам (64 % к гентамицину и 
56 % к стрептомицину).

В рамках многоцентрового проспективного исследования 
распространенности антимикробной резистентности нозоко
миальных грамотрицательных возбудителей в 28 ОРИТ 15 го
родов России (NPRS-3), проведенного в 1997-1999 гг., были 
изучены 2664 микроорганизма (табл. 4.9, рис. 4.8, 4.9).

4.2.3. Семейство Enterobacteriaceae

Резистентность бактерий семейства Enterobacteriaceae ши
роко варьирует между отдельными стационарами, во многом 
являясь отражением политики назначения антимикробных 
препаратов.

Штаммы Е. coli были наиболее резистентны к ампициллину, 
пиперациллину, амоксициллину/клавуланату, цефуроксиму. 
Максимально активным в отношении Е. coli были имипенем, к 
которому сохраняли чувствительность все штаммы Е. coli, пи- 
перациллин/тазобактам (резистентность 6.3 %), цефалоспори
ны III поколения: цефтазидим (резистентность 7.8 %), цефо
таксим и цефтриаксон (резистентность около 11 %).

Отмечен высокий уровень резистентности К. pneumoniae ко 
всем исследованным АМП, за исключением амикацина (рези
стентность 9 %) и имипенема (резистентность 0 %). Штаммы 
Proteus spp. были наиболее резистентны к ампициллину, цефу
роксиму, пиперациллину, амоксициллину/клавуланату и ген
тамицину. Имипенем проявлял активность в отношении всех 
Proteus spp., высокая активность также отмечена у цефтазиди
ма (резистентность 6.9 %) и амикацина (резистентность 
3.4 %). Штаммы Enterobacter spp. были высокорезистентны к 
пиперациллину и цефуроксиму, наиболее активным был ими
пенем (резистентность 0 %).

4.2.4. Pseudomonas aeruginosa

В многоцентровом исследовании NPRS-3 (см. рис. 4.8), си
негнойная палочка отличалась очень высоким уровнем рези
стентности к гентамицину (61.3 %), а также к пиперациллину, 
пиперациллину/тазобактаму, ципрофлоксацину. Наиболее ак
тивными в отношении Р. aeruginosa являлись амикацин (рези
стентность 6.7 %) и цефтазидим (резистентность 11.2 %).
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4.2.5. Acinetobacter spp.

Штаммы Acinetobacter spp., исследованные в рамках проекта 
NPRS-3 (см. рис. 4.9), были наиболее резистентны к пипера
циллину, пиперациллину/тазобактаму, цефтазидиму, гентами
цину, ципрофлоксацину. Наиболее активными АМП в отно
шении Acinetobacter spp. являлись имипенем (резистентность 
О %) и амикацин (резистентность 8.7 %).

Обобщая данные исследования NPRS-3, необходимо отме
тить высокий уровень резистентности грамотрицательных но
зокомиальных возбудителей к ампициллину, амоксициллину/ 
клавуланату, пиперациллину, цефуроксиму и гентамицину, 
тогда как имипенем и амикацин были активными в отноше
нии большинства исследованных штаммов.

В исследовании Micromax (табл. 4.10), выполненном в 
1998 г. в 8 стационарах Москвы, Смоленска, Екатеринбурга, 
отмечена низкая частота устойчивости Е. coli и Proteus spp. к 
р-лактамам с незначительными различиями между отдельны
ми центрами. В то же время выявлена высокая резистентность 
Klebsiella spp. к цефалоспоринам III поколения (31-40 %). Ре
зистентность к цефепиму была почти в два раза меньше 
16 %. Не было выявлено штаммов кишечных палочек, протеев 
и клебсиелл, устойчивых к имипенему.

В заключение необходимо отметить, что приведенные в 
настоящей статье сведения, разумеется, не могут считаться 
исчерпывающими, и далеко не в полной мере отражают со
стояние резистентности к антимикробным препаратам в Рос
сии. Практически отсутствуют достоверные данные о рези
стентности анаэробных бактерий, вирусов и грибов. Это 
подчеркивает чрезвычайную важность проведения постоян
ного мониторинга резистентности микроорганизмов к АМП 
с обобщением данных, полученных с применением единой 
методики.

Таблица 4.10. Резистентность (%) нозокомиальных штаммов семей
ства Enterobacteriaceae (Micromax, 1999 г.)

Антибиотик Е. coli Proteus spp. Klebsiella spp.

Пиперациллин/тазобактам 3 1 17
Цефтриаксон 13 10 40
Цефтазидим 5 3 31
Цефепим 3 3 16
Имипенем 0 0 0
Ципрофлоксацин 12 15 14
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Глава 5

МЕХАНИЗМЫ РЕЗИСТЕНТНОСТИ БАКТЕРИЙ 
К АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫМ ЛЕКАРСТВЕННЫМ 

СРЕДСТВАМ

Основой терапевтического действия антибактериальных 
препаратов является подавление жизнедеятельности возбуди
теля инфекционной болезни в результате угнетения более или 
менее специфичного для микроорганизмов метаболического 
процесса. Угнетение происходит в результате связывания ан
тибиотика с мишенью, в качестве которой может выступать 
либо фермент, либо структурная молекула микроорганизма. 
Нарушение этих механизмов приводит к развитию антибиоти- 
корезистентности.

Антибиотикорезистентность в последние годы достигла 
критического уровня и распространяется на новые препараты, 
которые еще широко не применяются в клинической практи
ке [1, 9]. Среди популяций возбудителей появляются и стано
вятся доминирующими особи, способные защищаться от воз
действия АБ с помощью различных механизмов.

Развитие устойчивости микроорганизмов к антибиотикам 
относится к явлениям популяционного уровня. Джошуа Ле- 
дерберг был удостоин Нобелевской премии за вскрытие гене
тической природы антибиотикорезистентности. Метод обна
ружения предшествующих в популяции антибиотикорези
стентных микробных особей, примененный Ледербергом, был 
прост и точен. Он рассеял на чашку Петри культуру микроор
ганизмов, которые выросли в виде отдельных колоний. Коло
нии были пронумерованы 1, 2, 3 ... 100. Эта культура никогда 
ранее не контактировала с исследуемыми антибиотиками. В 
питательный агар других чашек Петри были добавлены бакте
риостатические дозы пенициллина, тетрациклина или других 
антибиотиков. После этого на поверхность чашек с антибио
тиками с помощью бархатной «перчатки» были перенесены и 
«отпечатаны» все колонии с поверхности первой чашки. По
давляющее число колоний не дали роста, лишь колония № 37 
дала рост в чашке с пенициллином. Все микробы данной ко
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лонии оказались устойчивы к пенициллину и только к нему 
еще до контакта с пенициллином.

Развитие устойчивости к антибиотику — суть селекция по
томков той особи, у которой вследствие мутаций или иных ге
нетических процессов возник тот или иной наследственный ме
ханизм резистентности.

Во времена Ледерберга еще не был известен трансгеноз, 
т. е. перенос генов от одного организма другому посредством 
естественных или искусственно создаваемых плазмид, несу
щих гены, контролирующие тот или иной механизм устойчи
вости к тому или иному антибиотику. Плазмидный механизм 
позволяет распространяться генам резистентности не только 
по вертикали (от поколения к поколению), но и по горизон
тали (от особи к особи).

Резистентность микроорганизмов к антибиотикам может 
быть природной и приобретенной.

• Истинная природная устойчивость характеризуется отсут
ствием у микроорганизмов мишени действия антибиоти
ка или недоступности мишени вследствие первично низ
кой проницаемости или ферментативной инактивации. 
При наличии у бактерий природной устойчивости анти
биотики клинически неэффективны. Природная рези
стентность является постоянным видовым признаком 
микроорганизмов и легко прогнозируется.

• Под приобретенной устойчивостью понимают свойство 
отдельных штаммов бактерий сохранять жизнеспособ
ность при тех концентрациях антибиотиков, которые по
давляют основную часть микробной популяции. Возмож
ны ситуации, когда большая часть микробной популя
ции проявляет приобретенную устойчивость. Появление 
у бактерий приобретенной резистентности не обязатель
но сопровождается снижением клинической эффектив
ности антибиотика. Формирование резистентности во 
всех случаях обусловлено генетически: приобретением 
новой генетической информации или изменением уров
ня экспрессии собственных генов.

Резистентность возможна у большинства микроорганизмов 
и обусловлена разнообразными механизмами (рис. 5.1).

Известны следующие основные механизмы устойчивости 
бактерий к АМП [6].

1-й  механизм — наиболее частым механизмом защиты бак
терий от действия антибиотиков является продукция фер
ментов — р-лактамаз. Эти ферменты нарушают целостность 
Р-лактамного кольца, что приводит к инактивации антибио
тиков. р-Лактамазы часто вырабатывают такие микроорга
низмы, как стафилококки, кишечная палочка, гонококки, 
анаэробы.

Р-Лактамазы делятся:
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Нарушение „ _ 
проницаемости Карбапенем

Ферментативная 
инактивация: 
р-лактамы, АГ

Обходной путь
Изменение мишени: 
р-лактамы, макролиды, 
фторхинолоны, глико-
пептиды

Рис. 5.1. Механизмы резистентности к антибактериальным препа
ратам.

Активный выброс: 
все антибиотики

— по субстратному профилю: пенициллиназы, цефалоспо- 
риназы, карбапенемазы;

— по локализации в микробной клетке генов, кодирующих 
продукцию р-лактамаз: хромосомные и плазмидные.

2- й механизм — изменение участка микробной клетки, на 
которую действует антибиотик (модификация мишени); это ве
дет к тому, что антибиотик не может связаться с мишенью, на 
которую направлена его активность. Примером таких микро
организмов является пенициллинорезистентный пневмококк.

3- й механизм — изменение клеточных структур-мишеней 
для антибиотиков: синтез микробом нового дополнительного 
пенициллинсвязывающего белка (ПСБ) — механизм «обход
ного пути».

В отсутствие у микробов этого механизма р-лактамные ан
тибиотики, связываясь с ПСБ, блокируют ферменты микро
организмов транспептидазы и карбоксипептидазы. Эти фер
менты отвечают за синтез пептидогликанов клеточной стенки, 
и их блокада нарушает синтез клеточной стенки бактерии 
(механизм действия р-лактамов). Вследствие этого механизма 
резистентности, несмотря на действие антибиотика, жизне
деятельность микроорганизма не нарушается. Такой механизм 
характерен для стафилококков, устойчивых к метициллину, 
оксациллину и другим пенициллинам и цефалоспоринам, ин
гибиторы р-лактамаз в этих случаях не эффективны.

4- й механизм — изменение проницаемости клеточной стен
ки бактерий (модификация пориновых каналов) для антибак
териальных препаратов).

5- й механизм — активное выведение антибактериальных 
препаратов из микробной клетки (эффлюкс).
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5.1. р-Лактамные антибиотики

Приобретенная резистентность формируется при измене
нии одного из параметров, определяющих уровень природной 
чувствительности бактерий к р-лактамным АМП по следую
щим механизмам [8]:

1) появление новых р-лактамаз или изменения старых 
(ферментная инактивация);

2) снижение аффинности пенициллинсвязывающих белков 
к АБ (модификация мишени действия);

3) снижение проницаемости внешних структур (снижение 
проницаемости внешних структур грамотрицателъных бакте
рий);

4) эффлюкс (активное выведение /3-лактамов из микробной 
клетки).

Ферментативная инактивация. Наиболее распространенным 
механизмом устойчивости микроорганизмов к р-лактамам яв
ляется их ферментативная инактивация в результате гидроли
за одной из связей р-лактамного кольца ферментами р-лакта- 
мазами. К настоящему времени описано более 200 ферментов, 
различающихся по следующим практически важным свойст
вам:

• Субстратный профиль (способность к преимуще
ственному гидролизу тех или иных р-лактамов, например 
пенициллинов, или цефалоспоринов, или тех и других в 
равной степени).

• Локализация кодирующих генов (плазмидная 
или хромосомная). Эта характеристика определяет эпи
демиологию резистентности. При плазмидной локализа
ции генов происходит быстрое внутри- и межвидовое 
распространение резистентности, при хромосомной — 
наблюдают распространение резистентного клона.

• Чувствительность к применяющимся в 
медицинской практике ингибиторам: клаву- 
лановой кислоте, сульбактаму и тазобактаму.

P-Лактамазы встречаются у подавляющего большинства 
клинически значимых микроорганизмов, важным исключени
ем являются микроорганизмы рода Streptococcus.

Все известные в настоящее время р-лактамазы делят на 
4 молекулярных класса, характеризующихся общностью 
свойств и выраженной гомологией. Выделяют р-лактамазы 
классов А, С и D. Они относятся к ферментам «серинового 
типа» (по аминокислоте, находящейся в активном центре 
фермента). Ферменты класса В относятся к металлоэнзимам, 
поскольку в качестве кофермента в них присутствует атом 
цинка [6, 9].

Наиболее важные ферменты и их свойства приведены в 
табл. 5.1.
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Таблица 5.1. Наиболее распространенные р-лактамазы и их свой
ства

Ферменты Характеристика

Плазмидные р-лактама
зы класса А стафило
кокков

Плазмидные р-лактама
зы широкого спектра 
класса А грамотрица
тельных бактерий 
Плазмидные р-лактама
зы расширенного спек
тра класса А грамотри
цательных бактерий 
Хромосомные р-лакта
мазы класса С грамот
рицательных бактерий

Хромосомные р-лакта
мазы класса А грамот
рицательных бактерий 
Хромосомные р-лакта
мазы класса В грамот
рицательных бактерий 
Плазмидные р-лактама
зы класса D грамотри
цательных бактерий 
(преимущественно Р. 
aeruginosa)

Гидролизуют природные и полусинтетиче- 
ские пенициллины, кроме метициллина и 
оксациллина. Чувствительны к ингибито
рам
Гидролизуют природные и полусинтетиче- 
ские пенициллины, цефалоспорины I по
коления. Чувствительны к ингибиторам

Гидролизуют природные и полусинтетиче- 
ские пенициллины, цефалоспорины I-IV 
поколения. Чувствительны к ингибиторам

Гидролизуют природные и полусинтетиче- 
ские пенициллины, цефалоспорины I-III 
поколения. Не чувствительны к ингибито
рам
Гидролизуют природные и полусинтетиче- 
ские пенициллины, цефалоспорины I-II 
поколения. Чувствительны к ингибиторам 
Эффективно гидролизуют практически все 
Р-лактамы, включая карбапенемы. Не чув
ствительны к ингибиторам
Гидролизуют природные и полусинтетиче- 
ские пенициллины, цефалоспорины I-II 
поколения. Многие способны также гид
ролизовать цефалоспорины III поколе
ния. Большинство не чувствительны к ин
гибиторам

К наиболее распространенным ферментам относятся ста
филококковые р-лактамазы (встречаются у 60-80 % штаммов) 
и р-лактамазы широкого спектра грамотрицательных бактерий 
(среди штаммов Е. coli встречаются в 30-40 % случаев). Мно
гие современные р-лактамные АМП (цефалоспорины II-IV 
поколений, ингибиторозащищенные пенициллины, карбапе- 
немы) не чувствительны к гидролизу, поэтому лечение инфек
ций, вызванных микроорганизмами с этим механизмом рези
стентности, не вызывает большой трудности [9]. Это подтвер
ждается низкой летальностью пациентов, леченных карбапе- 
немами, по сравнению с другими АБ (фторхинолоны) [2].

Плазмидные р-лактамазы расширенного спектра действия 
(БЛРС) грамотрицательных бактерий создают серьезную про
блему, особенно при лечении нозокомиальных инфекций, по
скольку они способны разрушать цефалоспорины III и, в 
меньшей степени, IV поколения.

Чаще всего БЛРС встречаются у микроорганизмов рода 
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Klebsiella, достаточно часто у Е. со И и Proteus spp., реже у дру
гих грамотрицательных бактерий. В России в отдельных учре
ждениях частота распространенности этих ферментов среди 
клебсиелл достигает 90 %. Рутинные методы оценки антибио- 
тикочувствительности очень часто не выявляют этот механизм 
устойчивости.

Хромосомные р-лактамазы класса В, разрушающие карба- 
пенемы, распространены среди редких видов микроорганиз
мов, например S. maltophilia.

Хромосомные р-лактамазы класса С — их гиперпродукция 
отмечена при лечении цефалоспоринами III поколения нозо
комиальных инфекций, вызванных Enterobacter spp., Citrobacter 
spp. и другими микроорганизмами. Резистентность формиру
ется в 20 % случаев. В таких ситуациях эффективность сохра
няют цефалоспорины IV поколения и карбапенемы. К небла
гоприятным тенденциям, наблюдаемым в последнее время, 
следует отнести мобилизацию ферментов класса С на плазми
ды, что создает реальные предпосылки для их широкого рас
пространения [И].

Снижение проницаемости внешних структур грамотрица
тельных бактерий.

р-Лактамы проникают внутрь клетки через пориновые ка
налы, в результате мутаций возможна полная или частичная 
утрата этих каналов [2].

Указанный механизм устойчивости встречается практиче
ски среди всех грамотрицательных бактерий, обычно в сочета
нии с другими механизмами [6, 11].

Активное выведение fl-лактамов из микробной клетки. Ра
нее считалось, что р-лактамы активно не выводятся из мик
робной клетки, однако в последнее время есть сведения об 
активном выведении р-лактамов, прежде всего карбапенемов, 
у Р. aeruginosa [2].

Модификация мишени действия. Мишенями действия для 
р-лактамов являются ферменты — ПСБ, участвующие в синте
зе клеточной стенки бактерий. Для взаимодействия с пени- 
циллинсвязывающим белком (ПСБ) АБ необходимо проник
нуть внутрь клетки. Для грамположительных микробов капсу
ла и пептидогликан не являются барьером, у грамотрицатель
ных микроорганизмов для р-лактамов этот барьер непреодо
лим и единственным путем транспорта являются пориновые 
каналы [6].

В результате модификации у некоторых ПСБ уменьшается 
сродство к р-лактамам, что проявляется в повышении МПК 
этих препаратов и снижении клинической эффективности. 
Реальное клиническое значение имеет устойчивость среди 
стафилококков и пневмококков. Гены модифицированных 
ПСБ локализованы на хромосомах.

Устойчивость стафилококков (5. aureus и КНС) обусловле
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на появлением у микроорганизмов дополнительного ПСБ 
(ПСБ2а).

ПСБ2а кодируется геном месА, входящим в состав по
движного генетического элемента «стафилококковой хромо
сомной касеты мес» [5] Частота распространения метилрези- 
стентного S. aureus (MRSA) в реанимационных, онколо
гических отделениях России составляет 50-60 %. В США в 
2000 г. частота выделения этих микроорганизмов в отделении 
интенсивной терапии с 1995-1999 гг. возросла на 29 % и дос
тигла 53 % [5]. Маркером наличия ПСБ2а является устойчи
вость к метициллину или оксациллину.

Независимо от результатов оценки in vitro при инфекциях, 
вызываемых MRSA, все р-лактамы следует считать клиниче
ски неэффективными и не использовать в терапии. Частота 
распространения MRSA в некоторых отделениях реанимации, 
онкологии и гематологии в России превышает 50-60 %, что 
создает крайне серьезные проблемы для терапии. Отмечается 
неблагоприятная тенденция сохранения метилрезистентных 
стафилококков и энтерококков, устойчивых к р-лактамам и 
аминогликозидам. Клиническое значение связано с тем, что 
летальность при метициллинрезистентных бактеримиях выше, 
чем при инфекциях, вызываемых чувствительными штам
мами.

Устойчивость пневмококков обусловлена появлением в ге
нах, кодирующих ПСБ, чужеродной ДНК, происхождение ко
торой связывают с зеленящими стрептококками. При этом 
перекрестная устойчивость между отдельными р-лактамами 
неполная. Значительная часть штаммов, устойчивых к пени
циллину, сохраняют чувствительность к цефалоспоринам 
III поколения и карбапенемам. К настоящему времени накоп
лено значительное количество данных, свидетельствующих о 
сохранении клинической эффективности р-лактамов при ин
фекциях ДП, вызываемых штаммами с промежуточным уров
нем устойчивости, однако при инфекциях ЦНС (менингитах) 
эффективность этих антибиотиков явно снижается. Накоп
ленные данные послужили основанием для пересмотра крите
риев чувствительности пневмококков к амоксициллину, обсу
ждается целесообразность изменения критериев чувствитель
ности к пенициллину.

Данные о частоте распространения в России пенициллино
резистентных пневмококков вариабельны. В 2000-2001 гг. при 
многоцентровом исследовании штаммы пневмококка со сни
женной чувствительностью к пенициллину встречались редко, 
за исключением центров из Сибири, где были обнаружены не 
только умеренно-резистентные к пенициллину штаммы пнев
мококка, но и штаммы с резистентностью к пенициллину 
(МПК 4-8 мг/л). В Москве в период с 1998-1999 гг. частота 
встречаемости штаммов пневмококков со сниженной чувстви
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тельностью к пенициллину составила в среднем 23 %, при 
проспективном исследовании в 2000-2001 гг. отмечена тенден
ция к снижению резистентности пневмококков к пеницилли
ну: она составила в среднем 10 % [15].

Среди грамотрицательных бактерий устойчивость, связан
ная с модификацией ПСБ, встречается редко. Определенное 
значение этот механизм устойчивости имеет у Н. influenzae и
N. gonorrhoeae. Эти микроорганизмы проявляют устойчивость 
не только к природным и полусинтетическим пенициллинам, 
но и к ингибиторозащищенным препаратам.

Отсутствует эффект р-лактамных АБ на факультативные и 
облигатные микроорганизмы (риккетсии, хламидии, легио- 
неллы), что связано с трудностями проникновения этих АБ в 
фагоцит, в котором находится возбудитель. Истинной природ
ной резистентностью к р-лактамам обладают только мико
плазмы.

5.2. Аминогликозиды

Ферментативная инактивация. Основным механизмом ус
тойчивости к аминогликозидам является их ферментативная 
инактивация путем модификации. Модифицированные моле
кулы аминогликозидов теряют способность связываться с ри
босомами и подавлять биосинтез белка.

Быстрый перенос плазмид от клетки к клетке обеспечивает 
широкое распространение гентамицинрезистентных штаммов, 
особенно среди Ps. aerugenosa и Enterobacteraceae. Присутствие 
в клетке плазмид детерминирует продукцию энзимов.

В отличие от р-лактамаз аминогликозидмодифицирующие 
ферменты (АМФ) не секретируются в экстрацеллюлярное 
пространство и не действуют на препарат, находящийся вне 
клетки.

Описаны три группы АМФ, осуществляющих инактивацию 
аминогликозидов, путем их связывания с различными моле
кулами:

ААС — присоединяющие молекулу уксусной кислоты;
АРН — присоединяющие молекулу фосфорной кислоты; 
нуклеотидил — или ANT — присоединяющие молекулу 

нуклеотида аденина.
Общее число описанных АМФ превышает 50, каждый из 

них характеризуется более или менее уникальным субстрат
ным профилем. Гены ферментов локализуются, как правило, 
на плазмидах, что приводит к быстрому внутри- и межвидово
му распространению устойчивости. Среди грамположитель- 
ных и грамотрицательных бактерий распространены различ
ные ферменты (табл. 5.2).

В процессе ацетилирования гентамицина участвуют 3 аце-
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Таблица 5.2. Характеристика наиболее распространенных АМФ

Ферменты Устойчивость к антибиотикам

Грамположительные микроорганизмы
АРН (З’)-Ш КАН, НЕО, АМК
ANT (4’)-1 ТОБ, АМК
ANT (6)-1 СТР

ААС (б’)-АРН (2”) ГЕН, ТОБ, НТЛ, АМК
Грамотрицательные микроорганизмы

ANT (2”) КАН, ГЕН, ТОБ
ААС (2’) ГЕН, ТОБ, НТЛ

ААС (3)-V ГЕН, ТОБ, НТЛ
ААС (3)-1 ГЕН
ААС (б’)-1 ТОБ, НТЛ, АМК
АРН (3’)-1 КАН, НЕО
АРН (З’)-П КАН, НЕО
АРН (З’)-У! КАН, АМК

Примечание. АМК — амикацин; ГЕН — гентамицин; КАН — канами- 
цин; НЕО — неомицин; НТЛ — нетилмицин; СТР — стрептомицин; ТОБ — 
тобрамицин.

тилтрансферазы (ААС-(2’), ААС-(З’) и ААС-(б’), которые про
дуцируются различными видами грамотрицательных бакте
рий; ААС-6’ продуцируется и энтерококками. Число АМФ, 
встречающихся у грамположительных бактерий, не столь ве
лико.

Среди основных аденилатрансфераз ANT-4 и ANT-6’ про
дуцируются только в стафилококках. Ни один из аденилирую
щих ферментов не способен инактивировать амикацин. Ами
кацин модифицируется только ААС-(б’).

Определенное клиническое значение имеет распростране
ние среди грамположительных бактерий бифункционального 
фермента ААС (б’)-АРН (2”), разрушающего большинство 
клинически значимых аминогликозидов, кроме стрептомици
на и спектиномицина. Как следует из данных табл. 5.2, марке
ром наличия этого фермента является устойчивость к гента
мицину; другие ферменты, распространенные среди грампо
ложительных бактерий, не инактивируют этот антибиотик.

В большинстве грамотрицательных бактерий обнаружива
ется ANT-2, ANT-6. На практике среди грамотрицательных 
бактерий могут встречаться практически все комбинации ус
тойчивости к отдельным аминогликозидам. Это связано с 
разнообразием субстратных профилей отдельных ферментов 
и возможностью наличия у бактерии одновременно несколь
ких генов АМФ. Для России характерна высокая частота 
распространения устойчивости среди грамотрицательных 
бактерий к гентамицину и тобрамицину, что, вероятно, свя
82



зано с необоснованно широким применением гентамицина. 
Частота устойчивости к нетилмицину, как правило, несколь
ко ниже. Устойчивость к амикацину встречается достаточно 
редко.

Снижение проницаемости внешних структур. Проникнове
ние аминогликозидов через внешнюю и цитоплазматическую 
мембраны бактерий является сложным процессом. Низкая 
природная чувствительность к аминогликозидам некоторых 
микроорганизмов (например, В. cepacia) связана именно с не
достаточной проницаемостью для АМП внешней мембраны 
этих микроорганизмов. Их мутации, приводящие к измене
нию структуры липополисахарида у Е. coli и Р. aeruginosa, мо
гут обусловить значительное повышение устойчивости к ами
ногликозидам.

Природная устойчивость к аминогликозидам анаэробов 
объясняется тем, что транспорт этих антибиотиков через ци
топлазматическую мембрану связан с системами переноса 
электронов, отсутствующих у анаэробов. По этой же причине 
факультативные анаэробы в условиях анаэробиоза становятся 
значительно более устойчивыми к аминогликозидам, чем в 
аэробных условиях.

Важным фактом является высокая устойчивость к амино
гликозидам стрептококков и энтерококков, связанная с пре
имущественно анаэробным метаболизмом этих бактерий и, 
соответственно, отсутствием активного транспорта этих АБ в 
микробную клетку.

Если же энтерококки приобретают плазмиды, обладающие 
аминогликозидмодифицирующим ферментом, то их устойчи
вость к аминогликозидам становится еще выше [7].

Активность ингибиторов синтеза белка (гентамицина, тоб
рамицина, эритромицина, линкомицина, хлорамфеникола) 
проявляется на более поздних этапах синтеза. Резистентность 
коагулазонегативных стафилококков к аминогликозидам, обу
словлена доменом, обладающим 6’’ацетилирующей активно
стью в случае с тобрамицином и амикацином, устойчивость к 
гентамицину обусловлена 2”-фосфорилазой. Эти реакции 
коагулонегативных стафилококков на аминогликозиды коди
руются генами ДНК. Плазмиды, несущие этот ген, могут пе
редавать его другим микроорганизмам [14].

При совместном воздействии на микробную клетку ами
ногликозидов и р-лактамов последние нарушают структуру 
цитоплазматической мембраны бактерий и облегчают транс
порт аминогликозидов. В результате этого между р-лактамами 
и аминогликозидами проявляется выраженный синергизм. 
Появляются данные о том, что аминогликозиды могут под
вергаться активному выведению из микробной клетки.

Модификация мишени действия. Основной мишенью дейст
вия аминогликозидов является 30S субъединица бактериаль
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ной рибосомы, в некоторых случаях устойчивость может быть 
связана с ее модификацией. Распространение и клиническое 
значение устойчивости, связанной с модификацией мишени 
незначительно.

5.3. Хинолоны/Фторхинолоны

Модификация мишени действия. Ведущим механизмом ус
тойчивости к хинолонам/фторхинолонам является модифика
ция мишеней — двух бактериальных ферментов ДНК-гиразы 
и топоизомеразы IV, опосредующих конформационные изме
нения в молекуле бактериальной ДНК, необходимые для ее 
нормальной репликации.

Основным механизмом устойчивости к хинолонам являет
ся изменение структуры топоизомераз в результате мутаций в 
соответствующих генах и аминокислотных замен в молекулах 
ферментов. Аминокислотные замены, в свою очередь, приво
дят к снижению сродства хинолонов к ферментам и повыше
нию МПК препаратов. Частота возникновения мутаций, веро
ятно, мало зависит от воздействия хинолонов, однако форми
рование устойчивых штаммов возможно лишь в результате се
лекции на фоне действия препаратов. В подавляющем боль
шинстве случаев устойчивость формируется ступенеобразно. 
После возникновения и селекции мутаций в генах фермента, 
являющегося первичной мишенью действия хинолонов, МПК 
препаратов обычно повышается в 4-8 раз, а антибактериаль
ный эффект проявляется за счет подавления активности фер
мента, являющегося вторичной мишенью. Если воздействие 
хинолонов на микроорганизм продолжается, то возможны 
возникновение и селекция мутаций во вторичной мишени и, 
как следствие, повышение МПК еще в 4-8 раз. У штаммов 
бактерий с высоким уровнем устойчивости обычно обнаружи
вают несколько мутаций в генах обеих топоизомераз.

Считается, что фторхинолоны, обладающие приблизитель
но одинаковым сродством к обеим топоизомеразам, в наи
меньшей степени способствуют селекции устойчивости. Это 
связано с тем, что для формирования устойчивого штамма 
мутации должны произойти одновременно в генах обоих фер
ментов, вероятность же двойных мутаций существенно ниже, 
чем одиночных.

За некоторыми исключениями, мутации в генах топоизо
мераз приводят к приблизительно одинаковому снижению 
сродства к ферментам для всех хинолонов. Однако клиниче
ское значение это приобретает лишь в том случае, если МПК 
становится выше фармакодинамически обоснованного крите
рия чувствительности. Так, например, при исходных величи
нах МПК левофлоксацина и моксифлоксацина в отношении 
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штамма пневмококка 1.0 и 0.12 мг/л соответственно снижение 
сродства хинолонов к топоизомеразе IV в 8 раз приведет к 
увеличению МПК до 8.0 и 1.0 мг/л. По фармакодинамически 
обоснованным критериям мутантный штамм окажется устой
чивым к левофлоксацину, но сохранит чувствительность к 
моксифлоксацину.

Активное выведение. В последние годы накапливаются дан
ные о широком распространении среди грамположительных и 
грамотрицательных микроорганизмов устойчивости, связан
ной с активным выведением хинолонов. У штаммов с высо
ким уровнем устойчивости к фторхинолонам этот механизм 
часто сочетается с модификацией мишеней.

В России устойчивость к фторхинолонам (ципрофлокса
цину и офлоксацину) является реальной проблемой при ле
чении нозокомиальных инфекций. Быстрее всего резистент
ность формируется у штаммов Р. aeruginosa. Появляются 
данные о росте устойчивости к фторхинолонам среди пнев
мококков.

5.4. Макролиды, кетолиды и линкозамиды

Модификация мишени действия. Основной мишенью дей
ствия макролидов, кетолидов и линкозамидов является 50S 
субъединица бактериальной рибосомы. Несмотря на различия 
в структуре, все эти антибиотики имеют общий участок свя
зывания с рибосомой. У большинства бактерий устойчивость 
возникает в результате метилирования 23 S субъединицы 
рРНК. Известно около 20 генов (erm — erythromycin ribosome 
methylation), кодирующих фермент метилазу, они ассоцииро
ваны с транспозонами и могут локализоваться как на плазми
дах, так и на хромосомах. Метилазы широко распространены 
среди многих аэробных и анаэробных грамположительных и 
грамотрицательных бактерий [10].

Метилирование мишени действия макролидов обусловли
вает высокий уровень устойчивости к этим антибиотикам 
(МПК > 32-64 мг/л).

Описано два варианта синтеза метилазы: конститутивный и 
индуцибельный. При конститутивном типе синтез фермента 
не зависит от внешних условий. Соответственно, бактерии 
проявляют устойчивость ко всем макролидам и линкозами- 
дам. При индуцибельном типе синтеза фермента для его нача
ла необходима индукция. Синтез стрептококковых метилаз 
индуцируется всеми макролидами и линкозамидами, соответ
ственно микроорганизмы проявляют устойчивость ко всем пе
речисленным антибиотикам. В отличие от этого, синтез ста
филококковых метилаз способен индуцировать только 14- и 
15-членные макролиды, соответственно микроорганизмы про
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являют устойчивость к перечисленным антибиотикам, но со
храняют чувствительность к 16-членным макролидам и лин- 
козамидам.

Таким образом, в клинической практике могут встречаться 
стафилококки устойчивые как ко всем макролидам и линкоз- 
амидам, так и только к 14- и 15-членным макролидам.

У ряда микроорганизмов (S. pneumoniae, Mycobacterium spp., 
Brachyspira hyodysenteriae, Propionibacterium spp., B. pertussis, H. 
influenzae, H. pylori) известен и другой механизм модификации 
мишени для макролидов и линкозамидов — в результате мута
ций в V домене 23S рРНК снижается сродство к антибиоти
кам и формируется клинически значимая устойчивость. При 
этом механизме наблюдают перекрестную резистентность ко 
всем макролидам и линкозамидам. Снижение чувствительно
сти к макролидам/линкозамидам штаммов S. pneumoniae, S. 
pyogenes и S. oralis вызывают также мутации в генах рибосо
мальных белков L4 и L22.

Активное выведение. Активное выведение макролидов и 
линкозамидов осуществляют несколько транспортных систем. 
Основное клиническое значение имеет система выведения, 
кодируемая mef-геном, распространенная среди S. pneumoniae,
S. pyogenes и многих других грамположительных бактерий. Со
ответствующий белок-транспортер выводит 14- и 15-членные 
макролиды и обеспечивает невысокий уровень резистентности 
(МПК от 1 до 32 мг/л). Линкозамиды и 16-членые макролиды 
сохраняют активность [10].

Гены mef локализованы на хромосомах в составе конъю- 
гативных элементов, что обеспечивает достаточно эффектив
ное внутри- и межвидовое распространение. У стафилокок
ков и энтерококков активное выведение макролидов, но не 
линкозамидов, осуществляют транспортные системы другого 
типа, кодируемые генами msr. Существуют также транспорт
ные системы, осуществляющие избирательное выведение не
которых препаратов, например линкомицина или олеандоми- 
цина.

Ферментативная инактивация. Ферменты, инактивирую
щие макролиды и линкозамиды, описаны среди грамположи
тельных и грамотрицательных микроорганизмов. Некоторые 
из них обладают широким субстратным профилем (макролид
фосфотрансферазы Е. coli и Staphylococcus spp.), другие инак
тивируют только отдельные антибиотики (эритромицинэсте- 
разы, распространенные среди семейства Enterobacteriaceae, 
линкомицинацетилтрансферазы стафилококков и энтерокок
ков). Клиническое значение ферментов, инактивирующих 
макролидные антибиотики, невелико.

Роль отдельных механизмов резистентности к макролидам 
не равноценна. Накапливаются данные о том, что при инфек
циях, вызываемых S. pneumoniae и S. pyogenes с устойчивостью, 
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обусловленной активным выведением, некоторые макролиды 
могут сохранять клиническую эффективность.

В России устойчивость к макролидам и линкозамидам за
кономерно распространена среди метициллинорезистентных 
стафилококков. Среди метициллиночувствительных стафило
кокков частота устойчивости, как правило, не превышает 
10 %.

В Европе в последние годы наблюдается тенденция к росту 
устойчивости к макролидам среди S. pyogenes, S. pneumoniae, 
что связывают со значительным увеличением объема приме
нения современных макролидов (азитромицина, кларитроми
цина, рокситромицина) в качестве препаратов выбора для ле
чения инфекций ДП легкой степени. Целесообразность тако
го расширения показаний вызывает дискуссии.

Надежных данных о многолетней динамике устойчивости 
S. pneumoniae и S. pyogenes к макролидам в России нет. В Мо
скве в период с 1998 по 2001 г. уровень устойчивости пневмо
кокков к макролидам колеблется в пределах 8-12 %, преобла
дающим механизмом является активное выведение. Устойчи
вость достигает 18 %, во всех случаях она связана с активным 
выведением. Фиксируемый в последние годы уровень частоты 
устойчивости должен вызывать настороженность.

5.5. Тетрациклины

Активное выведение. Этот механизм является наиболее рас
пространенным среди грамотрицательных и грамположитель- 
ных микроорганизмов. Детерминанты резистентности обычно 
локализованы на плазмидах, что обеспечивает их быстрое 
внутри- и межвидовое распространение. Часть генов и соот
ветствующие белки (TetA—TetE) распространены среди грам
отрицательных бактерий, другие (TetK, TetL) — среди грампо- 
ложительных.

Защита рибосомы. Известно семейство защитных белков, 
которые позволяют бактерии синтезировать белок, несмотря 
на связывание с рибосомой молекулы тетрациклина. Меха
низм подобной защиты неизвестен. Описано по меньшей ме
ре 5 генов, кодирующих защитные белки, они распростране
ны среди грамотрицательных и грамположительных бактерий 
и детерминируют устойчивость ко всем тетрациклинам.

Частота устойчивости к тетрациклинам среди клинически 
наиболее значимых микроорганизмов достаточно высока, что 
не позволяет рассматривать их как средства выбора для лече
ния большинства инфекций.
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5.6. Гликопептиды

Модификация мишени действия. Механизм действия глико
пептидов заключается в блокировании завершающей стадии 
синтеза пептидогликана путем связывания молекулы антибио
тика с концевыми аминокислотами в боковой пептидной це
почке (В-аланин-Э-аланин).

Механизм устойчивости к гликопептидам наиболее деталь
но изучен у энтерококков, он связан с синтезом бактериями 
модифицированной боковой полипептидной цепи.

Известны три фенотипа устойчивости: VanA, VanB и VanC. 
Детерминанты устойчивости фенотипа VanA локализуются на 
плазмидах, а фенотипа VanB — в основном на хромосомах. 
Для фенотипа VanA характерен высокий уровень устойчиво
сти к ванкомицину и тейкопланину, для VanB — вариабельная 
резистентность к ванкомицину и чувствительность к тейко
планину. Фенотип VanC характерен для Е. gallinarum, Е. cas- 
seliflavus и Е. flavescens, проявляющих природно низкий уро
вень устойчивости к ванкомицину [11].

Устойчивость энтерококков к гликопептидам является 
серьезной проблемой в ОРИТ в США и Западной Европе. Ча
ще всего устойчивость отмечают у штаммов Е. faecium, ее час
тота может достигать 15-20 %. Достоверных данных о выделе
нии VRE в России нет.

Сообщения о выделении единичных штаммов метицилли
норезистентных и метициллиночувствительных 5. aureus со 
сниженной чувствительностью к ванкомицину (GISA) начали 
появляться в различных странах с 1997 г. Для штаммов со 
сниженной чувствительностью характерно утолщение клеточ
ной стенки, уменьшение аутолитической активности. Обсуж
дается возможность избыточной продукции мишеней дейст
вия гликопептидов. Снижение чувствительности к гликопеп
тидам было описано ранее среди КНС.

На практике при выделении ванкомицинорезистентных 
энтерококков и стафилококков необходимо проявлять насто
роженность, тщательно проверять чистоту исследуемой куль
туры и точность ее идентификации. Так, необходимо иметь в 
виду, что некоторые грамположительные бактерии (Lactobacil
lus spp., Leuconostoc spp., Pediococcus spp.) обладают природной 
устойчивостью к гликопептидам.

5.7. Сульфаниламиды и ко-тримоксазол

Формирование метаболического шунта. Резистентность к 
триметоприму может являться результатом приобретения ге
нов дигидрофолатредуктазы, нечувствительной (или малочув
ствительной) к ингибиции, а устойчивость к сульфанилами
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дам — генов дигидроптеоратсинтетазы. Известно несколько 
типов каждого из устойчивых ферментов, но их происхожде
ние не совсем ясно.

Гены ферментов, устойчивых к ингибированию, часто на
ходятся в составе подвижных генетических элементов (транс
позонов) в ассоциации с генами, детерминирующими устой
чивость к другим антибиотикам.

Модификация мишени действия. Устойчивость может также 
сформироваться в результате мутаций в генах указанных фер
ментов.

5.8. Хлорамфеникол

Ферментативная инактивация (ацетилирование) является 
основным механизмом устойчивости к хлорамфениколу. Гены 
ферментов — хлорамфениколацетилтрасфераз, как правило, 
локализуются на плазмидах и входят в состав транспозонов в 
ассоциации с генами устойчивости к другим АМП.

5.9. Полимиксины

Полимиксины оказывают бактерицидное действие на грам- 
отрицательные бактерии, нарушая целостность цитоплазмати
ческой мембраны, действуя подобно поверхностно-активным 
веществам. Приобретенная устойчивость отмечается редко.

5.10. Нитрофураны

Механизм действия нитрофуранов изучен недостаточно 
полно. Считается, что приобретенная устойчивость к этим 
препаратам встречается крайне редко, о ее механизмах можно 
судить лишь предположительно.

5.11. Нитроимидазолы

Нитроимидазолы активируются в микробной клетке фер
ментом нитроредуктазой, возникающие при этом свободные 
радикалы, повреждают ДНК бактерий. Устойчивость у подав
ляющего большинства анаэробных бактерий отмечается край
не редко и не имеет практического значения.

Реальные проблемы возникают при развитии устойчивости 
у Н. pylori, обусловленной инактивацией нитроредуктазы в ре
зультате мутаций в соответствующих генах.

Снижение проницаемости внешних структур бактериаль
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ной клетки является наименее специфичным механизмом ус
тойчивости и обычно приводит к формированию устойчиво
сти одновременно к нескольким группам антибиотиков.

Чаще всего причиной этого явления становится полная 
или частичная утрата пориновых белков. Кроме этого, отно
сительно хорошо изучена система MAR (multiple antibiotic re
sistance — множественная устойчивость к антибиотикам). На 
фоне применения тетрациклинов или хлорамфеникола фор
мируется устойчивость не только к этим антибиотикам, но и к 
р-лактамам и хинолонам. Активация MAR системы приводит 
к одновременному снижению количества одного из порино
вых белков (OmpF) и повышению активности одной из сис
тем активного выведения.

Снижение проницаемости за счет утраты или снижения 
количества пориновых белков встречается в ассоциации с 
продукцией р-лактамаз расширенного спектра. Утрата одного 
из пориновых белков (D2) Р. aeruginosa приводит к избира
тельному снижению чувствительности микроорганизма к 
имипенему.

5.12. Глобальная стратегия ВОЗ по сдерживанию 
антибиотикорезистентности

11 сентября 2001 г. Всемирная организация здравоохране
ния опубликовала Глобальную стратегию по сдерживанию ре
зистентности к прогивомикробным препаратам. Эта програм
ма направлена на обеспечение гарантий эффективности таких 
жизненно важных препаратов, как антибиотики, не только 
для нынешнего поколения людей, но и в будущем. Без согла
сованных действий всех стран многие великие открытия, сде
ланные учеными-медиками за последние 50 лет, могут утра
тить свое значение из-за распространения антибиотикорези
стентности.

Антибиотики являются одним из наиболее значительных 
открытий XX века. Благодаря им стало возможно лечить и 
вылечивать те заболевания, которые ранее были смертельны
ми (туберкулез, менингит, скарлатина, пневмония). Если че
ловечество не сможет защитить это величайшее достижение 
медицинской науки, оно вступит в постантибиотическую эру.

За последние 5 лет более чем 17 млн долларов было потра
чено фармацевтической промышленностью на исследования и 
разработку лекарственных средств, применяемых для лечения 
инфекционных заболеваний. Если резистентность микроорга
низмов к лекарственным средствам будет развиваться быстро, 
большинство этих инвестиций могут быть потеряны. Страте
гия ВОЗ по сдерживанию резистентности к противомикроб- 
ным препаратам касается всех, кто в той или иной мере имеет 
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отношение к применению или назначению антибиотиков — 
от пациентов до врачей, от административных работников 
больниц до министров здравоохранения. Эта стратегия — ре
зультат 3-летней работы экспертов ВОЗ и сотрудничающих 
организаций. Она направлена на содействие разумному при
менению антибиотиков с целью минимизировать резистент
ность и дать возможность следующим поколениям применять 
эффективные антимикробные препараты.

Информированные пациенты смогут не оказывать давле
ния на врачей, чтобы последние назначали им антибиотики. 
Образованные врачи будут назначать только те лекарственные 
средства, которые действительно требуются для лечения паци
ента.

Административные работники больниц смогут проводить 
на местах детальное мониторирование эффективности лекар
ственных средств. Министры здравоохранения смогут сделать 
так, чтобы большинство действительно необходимых препара
тов были доступны для использования, в то время как неэф
фективные препараты не применялись.

Использование антибиотиков в пищевой промышленности 
также способствует росту антибиотикорезистентности. На се
годняшний день 50 % всех производимых антибиотиков при
меняется в сельском хозяйстве не только для лечения больных 
животных, но и в качестве стимуляторов роста крупного рога
того скота и птиц.

Устойчивые микроорганизмы могут передаваться от живот
ных к человеку. Для предотвращения этого ВОЗ рекомендует 
последовательность действий, включая обязательное выписы
вание рецепта на все антибиотики, применяемые для лечения 
животных, и снятие с производства антибиотиков, использую
щихся в качестве стимуляторов роста.

Антибиотикорезистентность — глобальная проблема. Нет 
страны, которая могла бы позволить себе игнорировать ее, и 
нет страны, которая могла бы не отвечать на нее. Только од
новременно проводимые действия по сдерживанию роста ан
тибиотикорезистентности в каждой отдельной стране смогут 
дать положительные результаты во всем мире.
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Глава 6

ОБЩИЕ ПРИНЦИПЫ ФАРМАКОТЕРАПИИ 
БАКТЕРИАЛЬНЫХ ИНФЕКЦИЙ. ПРИНЦИПЫ 

ВЫБОРА И ДОЗИРОВАНИЯ 
АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ЛС

Антимикробная терапия может быть этиотропной и эмпи
рической.

Этиотропная терапия является более рациональной и 
предполагает целенаправленное применение антимикробных 
препаратов против установленного возбудителя инфекцион
ного процесса.

Эмпирическая терапия — это применение антимикробных 
препаратов до получения сведений о возбудителе и его чувст
вительности к тем или иным препаратам.

Эмпирическую терапию проводят с учетом наиболее вероят
ных возбудителей данной инфекции и наиболее вероятной их 
чувствительности к доступным антимикробным препаратам. 
По возможности следует учитывать локальные данные по ан- 
тибиотикорезистентности возбудителей.

Антибактериальные препараты применяются для лечения 
воспалительных заболеваний, вызванных бактериями, при 
бактериальном носительстве и для периоперационной профи
лактики и в каждом случае должны определяться показания к 
их применению.

Для повышения эффективности лечения бактериальных 
инфекций необходимы:

— точный диагноз, который позволяет определить наличие 
общего или локального воспаления, вызванного бакте
риальным возбудителем;

— определение предполагаемого возбудителя и обоснова
ние применения тех или иных антибактериальных пре
паратов;

— забор материала для бактериологического и/или имму
нологического исследования (при наличии показаний, 
субстрата для исследованиия и бактерологической и им
мунологической лабораторий);

— выбор оптимального препарата в соответствии с инфек- 
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ционно-воспалительным процессом, его локализацией и 
тяжестью;

— выбор оптимальной дозы (с учетом правил дозирования 
отдельных препаратов), кратности (исходя из функции 
почек или печени) и пути введения (с учетом тяжести 
состояния);

— учет особенностей фармакокинетики препаратов (био
доступность, распределение, проникновение через фи
зиологические барьеры, концентрация в жидкостях и 
тканях организма, метаболизм, скорость выведения);

— использование для эмпирической терапии нетяжелых 
или среднетяжелых заболеваний препаратов АБП с уз
ким спектром действия, при тяжелом течении заболева
ния — препаратов широкого спектра действия или ком
бинированной терапии;

— быстрая смена антибиотиков и коррекция схем лечения 
при получении новых данных о возбудителе (при отсут
ствии эффекта от эмпирической терапии);

— выбор методов контроля эффективности и безопасности 
терапии АБП.

При назначении антибиотикотерапии врачу необходимо 
учитывать особенности пациента: возраст, масса тела, сопут
ствующие заболевания, состояние функции выделительных 
органов — печень, почки, прием других, особенно жизненно 
важных, ЛС, беременность, кормление грудью и т. д. — и 
фармакологический анамнез о применяемых ранее антимик
робных препаратах, их эффективности и переносимости.

Важным является вопрос о предполагаемой длительности 
лечения, вопрос о микробиологическом и лекарственном мо
ниторинге и, наконец, вопорос об оптимальной стоимости ле
чения.

При проведении антибактериальной терапии выбор препа
рата и режима дозирования базируется на клинической фар
макологии ЛС и определяется:

1. Фармакодинамикой АБП:
а) антибактериальной активностью;
б) эффектом действия.

2. Фармакокинетикой препарата.
3. Прогнозируемыми нежелательными лекарственными ре

акциями (побочными эффектами).
4. Стоимостью лечения.

6.1. Фармакодинамика антибактериальных ЛС

В широком плане под фармакодинамикой понимают дей
ствие Л С на специфические рецепторы живого организма 
(механизм действия) и возникающие в результате этого эф-
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фекты. Так как мишенью действия антимикробного ЛС не яв
ляется (или не должен являться) организм человека, в приме
нении к ним фармакодинамика — это действие на микроорга
низм. Таким образом, фармакодинамической характеристикой 
антибиотика является спектр и степень его активности в от
ношении того или иного вида микроорганизмов. Количест
венным выражением активности АМП является его мини
мальная подавляющая концентрация (МПК). Чем она мень
ше, тем более активен препарат (см. раздел 6.3.). Нередко в 
анотациях к АМП указывается большой спектр микроорга
низмов, к которым показана активность in vitro, однако реаль
ное значение имеют лишь возбудители тех инфекций, эффек
тивность терапии которых доказана не только микрообиоло- 
гически, но и клинически. Поэтому микробиологическая ак
тивность препарата in vitro является только первой предпосыл
кой для обеспечения клинической и микробиологической эф
фективности.

В последние годы трактовка фармакодинамики АМП рас
ширилась. В нее входит взаимоотношение между концентра
циями препарата в организме или в искусственной модели и 
его антимикробной активностью. Исходя из этого, выделяют 
две группы антибиотиков:

1- я — с концентрационнозависимой антимикробной актив
ностью;

2- я — с времязависимой активностью.
Для первой группы препаратов, примером которых явля

ются аминогликозиды или фторхинолоны, степень гибели 
бактерий коррелирует с концентрацией антибиотика в биоло
гической среде, например в сыворотке крови. Поэтому целью 
режима дозирования является достижение максимально пере
носимой концентрации препарата.

Для АМП с времязависимым антимикробным действием 
наиболее важным условием является длительное поддержание 
концентрации на относительно невысоком уровне (в 3-4 раза 
выше МПК), причем при повышении концентрации препара
та эффективность терапии не возрастает. К АМП с времяза
висимым типом действия относятся пенициллины, цефало
спорины. Целью режимов их дозирования является поддержа
ние в сыворотке крови и очаге инфекции концентрации пре
парата, в 4 раза превышающей МПК. При этом необязатель
но, чтобы уровень АМП был выше МПК в течение всего ин
тервала между дозами. Достаточно, чтобы такая концентрация 
сохранялась в течение 40-60 % временного интервала между 
дозами (см. раздел 6.3.).

К фармакодинамическим характеристикам антимикробных 
ЛС относят также типы (эффекты) их действия — бактерицид
ный (вызывает гибель инфекционного агента) и бактериоста
тический (приостанавливает размножение микроорганизма).
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Термины «бактериостатический» и «бактерицидный» явля
ются относительными, так как одни и те же препараты могут 
обладать «цидным» и «статическим» действием. Это определя
ется видом микроорганизма, концентрацией АМП и длитель
ностью экспозиции. Так, ванкомицин в отношении стрепто
кокков и энтерококков оказывает бактериостатическое дейст
вие, а в отношении стафилококков — бактерицидное действие. 
Макролиды обычно действуют бактериостатически, однако в 
высоких концентрациях (в 2-4 раза превышающих МПК) они 
оказывают бактерицидный эффект на 5. pyogenes, S. pneumoniae.

Выделение бактерицидных и бактериостатических эффек
тов АМП имеет практическое значение при лечении тяжелых 
инфекций, особенно у пациентов с нарушениями иммунитета. 
Это связано с тем, что при нормальном иммунитете приоста
новление размножения микроорганизмов оказывается вполне 
достаточным, чтобы элиминацию патогенных микоорганиз
мов завершила иммунная система.

Бактерицидные препараты являются препаратами выбора 
при тяжелых инфекциях или у пациентов с нарушениями им
мунитета: больные СПИДом, лица, получающие иммуносу
прессивную терапию, цитостатики, больные бактериальным 
эндокардитом, остеомиелитом, менингитом, при тяжелых ин
фекциях головы и шеи (эндофтальмит, ангина Людвига), ней- 
тропеническая лихорадка и др.

Число антибиотиков — бактериостатиков невелико: тетра
циклины, сульфаниламиды, хлорамфеникол, природные мак
ролиды, налидиксовая кислота и некоторые другие. Вновь 
создаваемые противомикробные препараты, поступающие на 
фармацевтический рынок, обладают преимущественно бакте
рицидным эффектом действия.

С позиций фармакодинамики выбор антимикробного пре
парата проводится по его спектру активности, подтвержден
ному в клинических рандомизированных, проспективных ис
следованиях.

Существуют объективные и субъективные сложности опре
деления возбудителя, как при острой бактериальной инфек
ции, так и при необходимости профилактического примене
нии противомикробных препаратов. В ряде случаев они обу
словлены:

— отсутствием субстрата для исследования (острая пневмо
ния в первые часы и дни заболевания, острые гнойно
воспалительные заболевания хирургического профиля, 
послеоперационные гнойно-воспалительные осложнения 
и т. д.);

— значительными сроками, необходимыми для проведения 
бактериологических исследований (3-5 дней);

— отсутствием микробиологических лабораторий (особенно 
в поликлинической сети лечебных учреждений и т. д.);
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— сложностью верификации альтернативных возбудителей;
— возникновением устойчивости микробов к антибактери

альным препаратам и сложности их выявления.
Все это является причиной того, что в клинической прак

тике во всем мире назначение первого противомикробного 
препарата практически всегда осуществляется эмпирически.

Эмпирическая терапия опирается на глобальные тенденции 
развития антибиотикорезистентности бактерий. Более обосно
ванным может быть эмпирический выбор АМП, если он опи
рается на результаты локальных эпидемических исследований 
бактериальных инфекций. Современное деление инфекций на 
«госпитальные» и «внебольничные» также является ориенти
ром при выборе АМП для эмпирической терапии и возникло 
в связи большими различиями в этиологии этих инфекций.

Рекомендации по эмпирической терапии бактериальных 
инфекционных заболеваний представлены в Приложении 
№1-1 — «Выбор антимикробных препаратов в зависимости от 
клинической картины и предполагаемого возбудителя».

Этиологическое лечение — целенаправленный выбор проти
вомикробного препарата или их комбинации — осуществляют 
в соответствии с видом возбудителя (или возбудителей), выде
ленного из патологического материала при бактериологиче
ском исследовании или установленного другими методами 
(иммуноферментный, ПЦР и др.).

Основой целенаправленного выбора противомикробных 
ЛС является грамотная идентификация микроорганизмов, вы
звавших инфекционное заболевание, определение чувстви
тельности микробов к антимикробным препаратам (грамотная 
бактериологическая, иммунологическая и/или ПЦР диагно
стика).

При выделении «проблемных возбудителей» — стафилокок
ков, кишечной палочки, клебсиелл, энтерококков, протея, си
негнойной палочки, микобактерий туберкулеза— обязательно 
определение их чувствительности к противомикробным препа
ратам.

Чаще целенаправленный выбор антибиотика проводится в 
случае необходимости смены препарата при неэффективности 
лечения стартовым препаратом (лекарственным препаратом 
первого выбора). Как правило, к этому времени готовы пер
вичные результаты бактериологических исследований аэробов 
(но не антибиотикограмма). При тяжелом течении заболева
ния, нозокомиальных инфекциях, выделении «проблемных» 
возбудителей выберать лекарственный препарат необходимо с 
учетом антибиотикорезистентности. В этих случаях также по
казан микробиологический мониторинг за возможным разви
тием суперинфекции (смена возбудителя, возникновение ас
социации микробов и т. д.) и развитием вторичной резистент
ности. Микробиологический мониторинг является одним из 

7 - 11177 97



методов оценки динамики заболевания и контроля эрадика- 
ции возбудителя.

Разнообразие проблемных возбудителей внутрибольничных 
инфекций определяет необходимость постоянного проведения 
микробиологического мониторинга в стационаре, что позво
ляет проводить стартовую терапию внутрибольничных инфек
ций с учетом этих эпидемических исследований. Смена анти
микробных препаратов при отсутствии эффекта должна про- 
водитшся с учетом бактериологических исследований, прове
денных у больного.

При отсутствии бактериологических исследований неэф
фективный стартовый препарат заменяется резервным анти
биотиком, перекрывающим «пробелы» спектра активности 
стартового препарата. Если клиническая картина заболевания 
характерна для определенного возбудителя и для него нети
пично развитие резистентности, терапию можно проводить 
без определения чувствительности микроорганизма к анти
биотикам. Например, возбудителями рожистого воспаления, 
скарлатины всегда бывают стрептококки, эпидемичесского 
менингита — менингококки. Однако стремительное развитие 
резистентности микробной флоры все реже позволяет обхо
диться без бактериологического контроля, особенно при тя
желом течении заболевания.

6.2. Фармакокинетика антибактериальных ЛС

С фармакокинетической точки зрения целью противомик- 
робной химиотерапии является создание и поддержание в 
месте бактериальной инфекции (очаге бактериальной инфек
ции) концентрации активного АМП препарата, обеспечиваю
щей бактерицидный или бактериостатический эффект в отно
шении предполагаемого или установленного возбудителя (воз
будителей).

Фармакокинетика лекарственных препаратов зависит от 
физико-химических свойств ЛС, определяющих всасывание, 
степень связи с белком и распределение ЛС, метаболизм и 
выведение лекарственного вещеста. Фармакокинетические 
свойства ЛС определяют форму выпуска, пути введения и ре
жимы дозирования АБП.

Из фармакокинетических характеристик для антибиотиков 
важным параметром при выборе препарата и режима дозиро
вания являются период полувыведения. Для АМП при приеме 
внутрь важнейшее значение имеет такой фармакокинетиче
ский параметр, как биодоступность (способность попадать в 
системный кровоток). Биодоступность зависит от процента, 
стабильности и скорости всасывания и биотрансформации 
Л С. Биодоступность не является неизменным параметром и 
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при создании современных лекарственных форм ее удается 
существенно повысить. Например, если амоксициллин в таб
летках или капсулах имеет биодоступность около 75-80 %, то 
у специальной растворимой формы (Флемоксин солютаб) она 
превышает 90 %. Всасывание препарата, а значит и его био
доступность может снижаться при взаимодействии ЛС с пи
щей или другими ЛС, при заболеваниях ЖКТ (см. раздел
6.4.).

Период полувыведения определяет кратность введения или 
приема АМП. На него оказывает влияние состояние органов, 
через которые происходит выведение (экскреция) АМП. Учи
тывая, что большинство АМП выводится почками, необходи
мо у всех пациентов, получающих АМП в стационаре, осо
бенно в ОРИТ, определять креатинин сыворотки крови и рас
считывать клубочковую фильтрацию по формуле Кокрофта- 
Голта или проводить пробу Реберга.

При выборе АБП большое значение имеет распределение 
препарата и его способность проникать через тканевые барье
ры (гематоэнцефалический барьер, плевральная, перитонеаль
ная и суставная полости).

На тканевое распределение наибольшее влияние оказывает 
липофильность — вещества с высокой липофильностью легче 
проникают в ткани.

Распределяясь в организме, противомикробные препараты 
связываются с белками плазмы. Высокое сродство с белками 
плазмы препятствует образованию высоких концентраций 
препарата во внесосудистом русле. Связывание с белками не 
ограничивается сывороткой крови, происходит также в интер
стициальной жидкости, в воспалительном экссудате и внутри
клеточно (связывание с белками субклеточных структур, хро
матином лейкоцитов и другими клеточными компонентами).

Степень ионизации антибиотика также имеет большое зна
чение. Неионизированные соединения (например, макроли
ды) лучше проникают через липидные мембраны, в то время 
как для хорошего поступления в ткани легкого и накопления 
соединений с высокой степенью ионизации (аминогликозиды 
и р-лактамные антибиотики) требуется кислая среда.

На концентрацию препарата в сыворотке крови влияют со
стояние функции печени и почек. Нарушение их функции 
требует замены на препарат с меньшим риском развития орга
нотоксического эффекта. Если возможности такой замены 
при нарушении выделительной функции почек отсутствуют, 
обязательным является изменение режима дозирования пре
парата с учетом степени нарушения выделительной функции 
почек (по уровню креатинина в сыворотке крови или клирен
су эндогенного креатинина). К сожалению, опорные тесты 
для расчета доз антимикробных препаратов при нарушении 
функции печени не разработаны, поэтому выбор гепатотокси- 
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ческих препаратов в этих случаях нежелателен; при необходи
мости применения они требуют осторожности и контроля 
уровня печеночных ферментов.

Путь введения противомикробных препаратов. Для получе
ния максимальной коцентрации противомикробного препара
та в плазме крови после перорального приема целесообразно 
принимать его натощак (пища замедляет абсорбцию многих 
антибиотиков — см. раздел 6.4. «Взаимодействие антибактери
альных ЛС»). После еды назначают препараты, оказывающие 
местное раздражающее действие. По степени абсорбции раз
личают:

1) хорошо всасывающиеся препараты (более 70 % от дозы): 
хлорамфеникол, ампициллин, амоксициллин, доксициклин, 
рифампицин, цефалексин, фузидиевая кислота, фторхиноло- 
ны и др.; прием пищи оказывает минимальное влияние на их 
биодоступность;

2) умеренно всасывающиеся (30-50 %): феноксиметилпени- 
циллин, оксациллин, эритромицин, олеандомицин, тетрацик
лин, окситетрациклин, линкомицин;

3) плохо всасывающиеся (менее 30 %)\ большинство цефа
лоспоринов (кроме цефалексина, цефаклора, цефтибутена, 
цефуроксима и цефиксима), бензилпенициллин, стрептоми
цин и другие аминогликозиды, ванкомицин, бацитрацин, по
лимиксины, нистатин.

Плохо всасывающиеся противомикробные препараты, за 
редким исключением, не имеют оральных форм выпуска, или 
эта форма выпуска за счет плохого всасывания позволяет по
лучать в просвете кишечника высокий уровень концентрации 
и используется для лечения кишечных инфекций (гентами
цин, неомицин, ванкомицин). Другой фармакокинетический 
параметр антибиотика, определяющий высокую концентра
цию препарата в кишечнике, — высокий процент выведения 
ЛС с желчью, так называемый циклический процесс или ре
циркуляция (тетрациклины).

Плохо всасывающиеся или раздражающие слизистую обо
лочку ЖКТ препараты вводятся внутривенно или внутримы
шечно. Необходимо учитывать, что при нарушениях перифе
рического кровообращения при в/м введении всасывание Л С 
может существенно замедляться. В этих случаях АМП препа
раты вводят внутривенно (желательно капельно во избежание 
быстрого снижения их концентрации в крови и местнораздра
жающего действия на стенку вен, развития флеботромбоза). 
При тяжелом течении инфекции сочетают первоначальное 
внутривенное струйное введение с последующим внутривен
ным капельным или внутримышечным назначением.

При распространении бактериального воспаления за ткане
вые барьеры (плеврит, перитонит, флегмона и т. д.) системное 
применение даже максимально допустимых доз антибиотиков 
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не всегда позволяет получить эффективную концентрацию 
препаратов в очаге бактериальной инфекции. В таких случаях 
используется комбинация путей введения препарата: систем
ное применение и введение непосредственно в полость. Более 
эффективны в этой ситуации технологии непрерывной перфу
зии антибиотиков (диализ). Они позволяют постоянно под
держивать в месте воспаления высокий уровень концетрации 
противомикробного препарата, одновременно удаляя продук
ты воспаления и снижая риск развития побочных эффектов 
АМП.

6.2.1. Связь с белком и распределение

После всасывания ЛС током крови разносятся по органам 
и тканям организма, где локализованы фармакологические 
мишени. Поэтому распределение ЛС зависит от состояния ге
модинамики органов и тканей.

Физико-химические свойства АБП в значительной степени 
определяют фармакокинетику ЛС. Для всасывания и распре
деления препаратов в тканях организма большое значение 
имеет липофильность лекарственного средства. Клинически 
значимой для распределения является связь ЛС белками 
крови.

С другой стороны, высокое сродство липофильных препа
ратов к белкам плазмы препятствует образованию высоких 
концентраций препарата во внесосудистом русле.

Распределяясь в организме, большинство АБП связывают
ся с альбуминами (макролиды — с ргкислым гликопротеи
дом). Связывание АБП с белками не ограничивается сыворот
кой крови, оно происходит также в интерстициальной жидко
сти, в воспалительном экссудате и в цитоплазме клеток (свя
зывание с белками субклеточных структур, хроматином лей
коцитов и другими клеточными компонентами).

Степень ионизации антибиотика также имеет большое зна
чение для ФК. Неионизированные соединения (например, 
макролиды) лучше проникают через липидные мембраны, в 
то время как для хорошего поступления в ткани и накопления 
соединений с высокой степенью ионизации (аминогликозиды 
и р-лактамные антибиотики) требуется кислая среда.

Белки крови имеют специфическую структуру и могут свя
зывать различные вещества за счет своих активных центров. 
Скорость и прочность связывания зависят от конформации и 
степени комплементарное™ (соответствия) этих центров и 
молекул веществ, а также от характера возникающих при 
взаимодействии физико-химических связей. По убыванию 
«прочности» их можно расположить в следующем порядке: 
ковалентные, ионные, водородные, ван-дер-ваальсовы.
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Связывание ЛС с биологическими макромолекулами осу
ществляется, как правило, в результате одновременной реали
зации нескольких механизмов. Так, связь Ван-дер-Ваальса 
стабилизирует ионную связь и делает ее более прочной. Ка
тионы первичных, вторичных и третичных аминов образуют с 
анионами карбоновых кислот как ионные, так и водородные 
связи. При взаимодействии ароматических групп белка и ЛС 
гидрофобное взаимодействие дополняется комплексообразо
ванием с переносом заряда и т. д.

Прочность комплекса, образованного взаимодействием не
скольких комплементарно расположенных центров белка и 
ЛС, по-видимому, выше, чем просто сумма участвующих в 
комплексообразовании отдельных связей, что обусловлено их 
взаимовлиянием. Естественно, что полная комплементарность 
всех потенциальных центров, связывание ЛС с биомакромо
лекулой определяются максимальной их специфичностью.

Взаимодействие между ЛС и белками крови является обра
тимым процессом и подчиняется закону действия масс. Эта 
реакция протекает очень быстро (Ti/2 составляет около 20 мс) 
и не лимитирует удаление вещества из плазмы крови. Только 
несвязанные вещества могут диффундировать в ткани, по
скольку комплекс белок + ЛС не способен пройти через мем
брану клетки. Равновесие между фазами ЛС наступает при его 
распределении тогда, когда вводимое количество ЛС эквива
лентно его выведению.

Проходя через печень, легкие, почки, мозг, ЛС может свя
зываться с белками. Степень диссоциации в этом случае не 
всегда бывает равной комплексу альбумин + ЛС. Поэтому на
блюдается накопление ряда ЛС в тканях и наоборот. Необхо
димо учитывать, что Л С могут связываться с различными бел
ками крови, имеющими несколько участков связывания. На
пример, альбумин имеет 10 мест для связи с основаниями, 
имеющими к ним малое сродство, поэтому данная связь не
прочна. В молекуле альбумина имеется только два места, ко
торые обладают сильной связью с кислыми ЛС. Липопротеи
ны и кислый а!-гликопротеин значительно связываются с ос
нованиями (хинидин, хлорпромазин, имипрамин).

В качестве связывающих веществ могут выступать практи
чески все белки, а также форменные элементы крови. Набор 
связывающих компонентов в тканях еще более велик. ЛС мо
гут связываться с одним или несколькими белками: альбуми
нами, глобулинами, липопротеинами, с кислым (^-гликопро
теином. Так, например, тетрациклин на 14 % связывается с 
альбуминами, на 38 % — с различными липопротеинами, на 
8 % — с другими белками крови. В значительной степени мор
фин и кодеин связываются с глобулинами; аминазин, ими- 
зин — с липопротеинами; пропранолол и верапамил — с кис
лыми otj-гликопротеинами. Когда речь идет о связывании ЛС 
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с белками крови, имеется в виду суммарное связывание с бел
ками и другими фракциями крови данного Л С.

Поскольку имеется равновесие между свободным Л С и 
связанным с белком, то при выведении первого из организма 
происходит диссоциация комплекса белок + Л С; последнее 
отщепляется от рассматриваемого комплекса и переходит в 
свободное активное состояние. Обратимость процессов обра
зования и разрушения комплекса ЛС + белок неодинакова 
для различных классов фармакологических средств.

В большинстве случаев белок играет роль депо, регулирую
щего баланс между связанным ЛС и его биологически актив
ной формой. Обратимость взаимодействия ЛС с белками кро
ви приводит к тому, что каждая удаленная из циркуляции мо
лекула активного ЛС возмещается за счет диссоциации белко
вого комплекса. Это положение правомерно только для тех 
ЛС, которые имеют одинаковое сродство к белкам крови и 
тканей. Если же сродство ЛС к белкам и жирам тканей выше, 
то концентрация его в плазме низкая, а в тканях высокая.

Целый ряд ЛС имеют высокое сродство к белкам плазмы 
крови. При этом ЛС — слабые кислоты связываются с альбуми
ном, а ЛС — слабые основания— с кислым а!-гликопротеином.

В последнее время высказываются мнения о том, что свя
зывание лекарства с белком не играет почти никакой роли: 
якобы клинически важные проявления взаимодействия пре
паратов с белками на самом деле имеют дополнительные ме
ханизмы действия, например изменение клиренса, что являет
ся причиной, лежащей в основе наблюдаемого клинического 
эффекта.

Вместе с тем отмечается, что связывание с белками дейст
вительно важно при интерпретации данных по концентрации 
лекарственного вещества в плазме при лекарственном мони
торинге. При этом важно измерять отдельно концентрацию 
свободного (несвязанного) препарата, а не его суммарную 
концентрацию, что определяется обычно. Изменение концен
трации альбумина или кислого а!-гликопротеина влияет на 
измеряемую (общую) концентрацию ЛС, поскольку изменяет
ся концентрация связанного препарата. Однако только сво
бодный препарат оказывает действие, поэтому важна концен
трация свободного ЛС, а не общая концентрация ЛС.

Некоторые препараты в терапевтических концентрациях 
насыщают все доступные участки белков. В подобной ситуа
ции общая концентрация препарата (связанного + несвязан
ного) увеличивается нелинейно с увеличением дозы. Интер
претация измеряемых концентраций в этом случае затрудня
ется. Если можно было бы измерить свободную концентра
цию отдельно, то видно было бы, что она линейно зависит от 
дозы. К препаратам с насыщаемым связыванием белка отно
сится цефтриаксон.
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6.2.2. Распределение

Распределение — способность антибиотиков проникать и 
накапливаться в определенных тканях и органах во многом 
зависит от степени их связывания с белками. Большая часть 
антибиотиков хорошо распределяются в паренхиматозные ор
ганы, мягкие ткани (иначе они не внедряются в клиническую 
практику). Несколько ниже их распределение в миокард, ко
стную ткань, поджелудочную железу, слезный мешок, пред
стательную железу. Многие антибиотики плохо проникают 
через неповрежденный гематоэнцефалический барьер и дру
гие тканевые барьеры (при воспалении проницаемость значи
тельно возрастает). Большая часть антибиотиков проникает 
через тканевые барьеры (в плевральную полость, перитонеаль
ную полость, в полость сустав и т. д.) хуже, чем в паренхима
тозные органы, поэтому тяжелое течение инфекционного вос
паления этой локализации требует применения высоких доз 
антибиотиков, что увеличивает риск развития нежелательных 
лекарственных реакций и не всегда позволяет получить в оча
ге воспаления необходимый уровень концентрации антибио
тика. В последние годы изучается не только суммарный пока
затель распределения АБП в легкие, но распределение в брон
хи, бронхиальный и альвеолярный секрет (см. Приложение
1-3,  табл. 2). Для получения высоких концентраций АБП вво
дят в полости; часто используется метод диализа.

Распределение в органы, как правило, выражается в про
центах к концентрации в сыворотке крови (или мкг/г тка
ни) — эта информация чаще касается новых антибиотиков. 
Для старых, а зачастую и для новых антибиотиков распределе
ние оценивается в терминах — «хорошее» (близко к концен
трации в сыворотке крови), «удовлетворительное» (приблизи
тельно 50-70 % от концентрации в сыворотке крови), «пло
хое» — меньше 25 % от концентрации в сыворотке крови [2].

Особенности распределения антибиотика в органы, при 
равнозначном противомикробном спектре препаратов, оказы- 
вет влияние на выбор АБП.

6.2.3. Метаболизм лекарственных средств (общие вопросы)

Человек подвергается воздействию множества инородных 
химических веществ, называемых ксенобиотиками, многие из 
них могут вызывать ответные биологические реакции. Орга
низм реагирует на лекарственные препараты так же, как и на 
любой ксенобиотик. С помощью различных реакций организм 
нейтрализует и выводит лекарственные вещества. Некоторые 
легко растворимые в воде лекарственные вещества выводятся 
почками в неизмененном виде, другие подвергаются воздейст
вию ферментов, изменяющих их химическую структуру.
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Метаболизм, или биотрансформация, — это общее понятие, 
отражающее химические изменения, которым подвергаются 
лекарственные средства в организме. Чаще всего результатом 
метаболизма Л С является, с одной стороны, снижение раство
римости в жирах (снижение липофильности) и повышение 
растворимости в воде (повышение гидрофильности), а с дру
гой — изменение фармакологической активности ЛС.

Небольшое число Л С способно выводиться почками в не
измененном виде. Чаще всего эти Л С представляют собой 
«малые молекулы» и они способны находиться в ионизиро
ванном состоянии при физиологических значениях pH. Боль
шинство ЛС лишены таких физико-химических свойств. Фар
макологически активные органические молекулы чаще липо
фильны и остаются неионизированными при физиологиче
ских значениях pH. Эти Л С обычно связаны с белками плаз
мы, плохо фильтруются в почечных клубочках и одновремен
но легко реабсорбируются в почечных канальцах. Система ме
таболизма, или биотрансформации, направлена на повышение 
растворимости молекулы лекарственного препарата (повыше
ние гидрофильности), что способствует выведению его из ор
ганизма с мочой. Иными словами, липофильные лекарствен
ные препараты превращаются в гидрофильные и, следователь
но, более легко выводимые соединения.

Изменение фармакологической активности ЛС в результа
те метаболизма может проходить по следующим направле
ниям:

• фармакологически активное вещество превращается в 
фармакологически неактивное (это характерно для боль
шинства лекарственных препаратов);

• фармакологически активное вещество на первом этапе 
превращается в другое фармакологически активное ве
щество, т. е. имеет активные метаболиты.

Фармакологически неактивные вещества, превращающиеся 
в организме в фармакологически активные вещества, называ
ют пролекарствами.

Одной из целей создания пролекарств является улучшение 
фармакокинетических свойств ЛС, что ускоряет и увеличивает 
их всасывание. Фармакологически активное вещество проле
карства иногда оказывает более выраженное фармакологиче
ское действие, чем исходный лекарственный препарат. Вос
произведение в фармацевтической химии пролекарств может 
дать лекарственный препарат с улучшенными фармакокине
тическими свойствами. Так были разработаны сложные эфи
ры ампициллина — пивампицин, талампицин и бикампицин, 
которые, в отличие от ампициллина, практически полностью 
всасываются при приеме внутрь (98-99 %). В печени эти пре
параты подвергаются гидролизу под действием ферментов 
карбоксиэстераз до ампициллина. Метаболизм антимикроб
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ных лекарственных средств осуществляется преимущественно 
в печени.

При пероральном приеме Л С всасываются в тонкой кишке 
и через систему воротной вены поступают в печень, где под
вергаются активному метаболизму еще до поступления в сис
темное кровообращение (50-80 %), что и обеспечивает высо
кий печеночный клиренс. Это явление известно как пресис
темная элиминация или эффект «первого прохождения» 
(«first-pass effect»). В результате, эти Л С имеют низкую био
доступность при приеме внутрь, при этом абсорбция их может 
составлять почти 100 %.

Эффект «первого прохождения» характерен для следующих 
ЛС: аминазин, альдостерон, ацетилсалициловая кислота, вера
памил, гидралазин, изадрин и др. В клинической практике 
нет антибиотиков, обладающих высоким эффектом первого 
прохождения через печень.

Лекарственные вещества, метаболизирующиеся в печени, 
подразделяются на две группы — препараты с высоким и с 
низким печеночным клиренсом. Для лекарственных средств 
первой подгруппы характерна высокая степень извлечения 
(экстракции) из крови, что зависит от активности (емкости) 
метаболизирующих их ферментных систем. Поскольку лекар
ственные средства этой группы быстро и легко метаболизи- 
руюся в печени, печеночный клиренс определяется величиной 
и скоростью кровотока. Емкость ферментных систем для вто
рой подгруппы лекарственных средств относительно невели
ка, и в результате их печеночный клиренс зависит не от ско
рости печеночного кровотока, а от активности ферментов и 
степени связывания с белками крови.

В биотрансформации ЛС выделяют две категории реакций, 
обозначемых как фазы метаболизма.

Реакции I фазы (несинтетические реакции) — в процессе 
этих реакций Л С переходит в полярное и водорастворимое 
(гидрофильное) соединение. Основными реакциями I фазы 
являются реакции окисления. Катализаторами этих реакций 
являются оксидазы со смешанной функцией. Субстратная 
специфичность этих ферментов очень низка, поэтому они 
окисляют различные лекарственные вещества. К другим, ме
нее частым реакциям I фазы относятся процессы восстановле
ния и гидролиза.

Реакции II фазы (синтетические реакции). Метаболиты 
ЛС, образующихся в результате реакций I фазы, могут оста
ваться достаточно полярными и поэтому не могут выводиться 
почками. В печени путем конъюгации они превращаются в 
гидрофильные соединения.

Способность печени к метаболизму настолько велика, что 
поражение паренхимы печени должно быть значительным, 
чтобы воздействовать на метаболизм препарата. Однако арте
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риовенозное шунтирование, при отсутствии значительного 
повреждения клеток печени, за счет снижения печеночного 
кровотока может снизить метаболизм лекарственных препа
ратов.

Принято считать, что существует выраженная индивиду
альная вариабельность метаболизма лекарственных препара
тов. Одной из важнейших причин ее существования является 
генетический полиморфизм ферментов метаболизма. Генети
ческий полиморфизм обусловлен мутациями в генах фермен
тов, метаболизирующих лекарственные препараты. Экспрес
сия мутантных генов приводит к изменению скорости метабо
лизма ЛС (замедление или ускорение).

Большинство людей имеют нормальные гены ферментов 
метаболизма, однако в определенном проценте случаев рас
пространены мутантные гены. Генетический полиморфизм ха
рактерен как для ферментов I фазы метаболизма [изофермен
ты цитохрома Р-450 (CYP-450), дигидропиримидин дигидро
геназа, бутирилхолинэстераза], так и для ферментов II фазы 
(N-ацетилтрансфераза, тиопурин S-метилтрансфераза). По 
мутации гена выделяют следующие группы индивидуумов:

— «экстенсивные» (активные) метаболизаторы (extensive 
metabolism, ЕМ), имеющие нормальный ген того или иного 
фермента метаболизма; к активным метаболизаторам принад
лежит большинство населения;

— «медленные» метаболизаторы (poor metabolism, PM), 
имеющие мутации гена того или иного фермента метаболиз
ма, которые приводят к синтезу «дефектного» фермента либо 
вообще к отсутствию синтеза фермента метаболизма; у мед
ленных метаболизаторов ЛС накопливается в организме в вы
соких концентрациях, что приводит к появлению выраженных 
побочных эффектов, т. е. для них доза препарата должна под
бираться индивидуально и быть ниже дозы Л С для быстрых 
метаболизаторов;

— «быстрые», или «сверхактивные», метаболизаторы (ul- 
traextensive metabolism, UM) — лица, имеющие мутации гена 
того или иного фермента метаболизма, которые приводят к 
синтезу фермента, обладающего высокой метаболической ак
тивностью. Естественно, что для «быстрого» метаболизатора 
доза препарата должна быть выше, чем для неактивных мета
болизаторов.

Распространенность «медленных» и «быстрых» метаболиза
торов по различным ферментам метаболизма в различных эт
нических группах вариабельна. Так, «медленные» метаболиза
торы по CYP2D6 в США составляют 6 % в популяции, среди 
жителей Гонконга — 20 %, а в Японии — 0 %.

В то же время «медленные» метаболизаторы по ферменту 
N-ацетилтрансфераза среди белого населения США составля
ют 60 %. К сожалению, в нашей стране генотипирование и 
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фенотипирование, с помощью которых можно оценить актив
ность ферменов метаболизма, пока не нашли широкого рас
пространения [18].

Следует отметить, что ЛС в процессе метаболизма может 
превращаться только за счет реакций I фазы, либо исключи
тельно за счет реакций II фазы. Иногда часть ЛС метаболизи
руется путем реакций I фазы, а часть — путем реакций II фа
зы. Кроме того, существует возможность последовательного 
участия реакций I и II фазы.

Цитохром Р-450
Цитохром Р-450 (CYP-450) представляет собой группу фер

ментов, которые не только осуществляют метаболизм Л С и 
других ксенобиотиков, но и участвуют в синтезе стероидных 
гормонов, холестерина, желчных кислот, простаноидов (тром
боксана А2, простациклина 12). Филогенетические исследова
ния показали, что цитохромы Р-450 появились в живых орга
низмах около 3.5 миллиарда лет назад. Цитохром Р-450 явля
ется гемопротеином, т. е. он содержит гем.

Наибольшее количество цитохрома Р-450 находится в ге
патоцитах. Однако цитохром Р-450 обнаруживается и в дру
гих органах: кишечнике, почках, легких, надпочечниках, го
ловном мозге, коже, плаценте, миокарде. Важнейшим свой
ством цитохрома Р-450 является способность метаболизиро
вать практически все известные химические соединения. 
Наиболее важной реакцией при этом является гидроксили
рование.

Цитохром Р-450 имеет множество изоформ — изофермен
тов, которых на данный момент выделено более 1000. Изо
ферменты цитохрома Р-450, по классификации Nebert (1987), 
принято разделять по близости аминокислотного состава на 
семейства, а последние, в свою очередь, на подсемейства. 
Изоферменты цитохрома Р-450 с идентичностью аминокис
лотного состава более 40 % объединены в семейства (выделе
но 17 семейств). Изоферменты цитохрома Р-450 с идентично
стью аминокислотного состава более 55 % объединены в под
семейства, которых выделено 39. Семейства цитохромов Р-450 
принято обозначать римскими цифрами, подсемейства — ла
тинской буквой. Отдельные изоферменты обозначаются сле
дующим образом: сначала арабская цифра, обозначающая се
мейство, далее латинская буква, обозначающая подсемейство, 
в конце указывается арабская цифра, соответствующая изо
ферменту. Изоферменты цитохрома Р-450 — представители 
различных семейств и подсемейств — отличаются субстратной 
специфичностью и регуляторами активности (ингибиторы и 
индукторы). В метаболизме Л С принимают участие изофер
менты семейств I, II и III. Наиболее важными для метаболиз-
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Таблица 6.1. Содержание изоферментов цитохрома Р-450 в печени 
человека и их вклад в окисление лекарственных препаратов (Lewis и 
соавт., 1999)

Изофермент цитохрома 
Р-450 Содержание в печени, % Вклад в окисление 

лекарств, %

CYP1A1 Менее 1 2.5
CYP.A2 13 8.2
CYP1B1 Менее 1 Неизвестен
CYP^ 4 2.5
CYP2b6 Менее 1 3.4
cyp2C9 18 15.8
CYP2c19 1 8.3
cyp2D6 2.5 18.8
cyp2EI 7 4.1
cyp3A4 28 34.1

ма лекарственных препаратов и хорошо изученными изофер
ментами цитохрома Р-450 являются следующие: 1А1, 1А2, 
2А6, 2В6, 2D6, 2С9, 2С19, 2Е1, ЗА4. Содержание различных 
изоферментов цитохрома Р-450 в печени человека, а также их 
вклад в окисление Л С не одинаково (табл. 6.1).

Субстратная специфичность определенных изоферментов 
цитохрома Р-450 позволила разработать методы фенотипиро- 
вания. При этом активность того или иного фермента метабо
лизма определяется по фармакокинетике «маркерного» суб
страта путем измерения концентрации неизмененного веще
ства и концентрации его метаболита в сыворотке или плазме 
(табл. 6.2).

Каждый изофермент цитохрома Р-450 кодируется опреде
ленным геном. Гены изоферментов цитохрома Р-450 находят
ся в разных хромосомах и занимают в них разные локусы. Ло
кализация генов изоферментов цитохрома Р-450, участвую
щих в метаболизме лекарственных препаратов, представлена в 
табл. 6.3.

Известно 53 гена изоферментов цитохрома Р-450. Опреде
ление изоферментов цитохрома Р-450 путем идентификации 
генов соответствующих изоферментов, осуществляемое с по
мощью полимеразной цепной реакции (ПЦР), называется ге
нотипированием изоферментов цитохрома Р-450.

Для ферментов 1 и II фаз метаболизма ЛС характерны ге
нетический полиморфизм, что в значительной степени опре
деляет индивидуальные фармакокинетические параметры Л С 
у пациентов и влияет на результаты взаимодействия ЛС, в том 
числе на взаимодействие антибиотиков, способность к индук
ции и ингибированию АМП под действием ЛС (см. раздел
6.4. «Взаимодействие антибактериальных ЛС»).
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Таблица 6.2. Лекарственные средства, использующиеся в качестве 
«маркерных» субстратов для фенотипирования некоторых изофермен
тов цитохрома Р-450

Изофер
мент ци
тохрома 

Р-450

Лекарственные 
средства Определяемый метаболит

cyp2D6 Дебризохин
Декстрометорфан
Спартеин

4-гидроксидебризохин
Декстрорфан
2 - дегидроспартеин
5 -дегидроспартеин

cyp2C19 S-мефенитоин 
Омепразол

4 - гидроксимефенитоин
5-гидроксиомепразол

cyp2B6 S-мефенитоин N-деметилмефенитоин
cyp2E1 Хлороксазон 6 - гидроксихлороксазон
CYP1a2 Фенацетин 

Антипирин 
Кофеин

О-демитилфенацетин
4-гидроксиантипирин
3-деметилкофеин (параксантин)

CYP2C8 Паклитаксел 6-гидроксипаклитаксел
cyp2A6 Кумарин 7-гидроксикумарин
cyp3A4 Дапсон 

Тестостерон 
Лидокаин 
Нифедипин

Эритромицин 
Кортизол

Дапсон гидроксиламин
6-гидрокситестостерон
Моноэтилглицинксилидид (MEGX)
2,6-диметил-4-(2-нитрофенол)-3,5-пи-  
ридин карбоксилат
N-деметилэритромицин
бр-гидроксикортизол

Таблица 6.3. Локализация генов изоферментов цитохрома Р-450, 
участвующих в метаболизме лекарственных средств

Изофермент Хромосома Локус

1А1 15 15q22-q24
1А2 15 15q22—qter
1В1 2 2q22-q22
2А6 19 19ql3.2
2В6 19 19ql3.2
2С8 10 10q24.1
2С9 10 10q24.1-24.3
2С18 10 Нет данных
2С19 10 10q24.1-24.3
2D6 22 22ql3.1
2Е1 10 10q24.3—qter
ЗА4 7 7q22.1
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Ниже описаны наиболее важные ферменты I и II фаз мета
болизма Л С.

Семейство цитохрома Р-45 0 СYР 1. До сих пор 
не известны эндогенные субстраты для изоферментов семей
ства CYP1. Они метаболизируют ксенобиотики — некоторые 
лекарственные препараты и полициклические ароматические 
углеводороды (ПАУ) — основные компоненты табачного дыма 
и продукты сжигания органического топлива. Отличительной 
особенностью изоферментов семейства CYP1 является их спо
собность индуцироваться под действием ПАУ, в том числе ди
оксина и 2,3,7,8-тетрахлордибензо-р-диоксина (TCDD). По
этому семейство CYP1 в литературе называют цитохромом 
индуцибельным ПАУ, диоксин-индуцибельным цитохромом, 
TCDD-индуцибельным цитохромом. В организме человека се
мейство CYP1 представлено 2 подсемействами: 1А и 1В. В со
став подсемейства 1А входят изоферменты 1А1 и 1А2. В со
став подсемейства 1В входит изофермент 1В1.

Изофермент цитохрома Р-450 1A1(CYP1A1) обнаружен в 
основном в легких, в меньшей степени — в лимфоцитах и 
плаценте. CYP1A1 не участвует в метаболизме Л С, однако в 
легких он активно метаболизирует ПАУ. При этом некоторые 
ПАУ, например бензопирен, а также нитрозамины превраща
ются в канцерогенные соединения, способные вызвать злока
чественные новообразования, в первую очередь — рак легких. 
Этот процесс получил названия биоактивации канцерогенов. 
Как и другие цитохромы семейства CYP1, CYP1A1 индуциру
ется ПАУ. При этом изучен механизм индукции CYP1A1 
ПАУ. ПАУ, проникнув в клетку, соединяются с Ah-рецепто- 
ром, который является белком из класса регуляторов транс
крипции, образуемый комплекс ПАУ-Ah-рецептор проникает 
в ядро посредством другого белка ARNT и стимулирует экс
прессию гена CYP1A1, связываясь со специфическим «диок
син-чувствительным» участком (сайтом) гена. Таким образом, 
у курящих людей индукция CYP1A1 осуществляется наиболее 
интенсивно, что приводит к биоактивации канцерогенов. 
Именно этим объясняется высокий риск возникновения рака 
легких у курильщиков.

Изофермент цитохрома Р-450 1А2 (CYP1A2) обнаруживает
ся в основном в печени. В отличие от цитохрома CYP1A1, 
CYP1A2 метаболизирует не только ПАУ, но и ряд ЛС (см. 
Приложение 1-6 «Субстраты, ингибиторы и индукторы изо
ферментов цитохрома Р-450)»). В качестве «маркерных суб
стратов» для фенотипирования CYP1A2 используются фен
ацетин, кофеин и антипирин. При этом фенацетин подверга
ется О-деметилированию, кофеин — 3-деметилированию, а 
антипирин — 4-гидроксилированию.

Оценка клиренса кофеина является важным диагностиче
ским тестом для определения функционального состояния пе
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чени, и так как главным метаболизирующим ферментом ко
феина является CYP1A2, по сути в данном тесте определяется 
активность этого изофермента. Пациент получает внутрь ко
феин, меченный радиактивным изотопом углерода С13 (С13- 
кофеин), после этого выдыхаемый пациентом воздух собира
ется в течение 1 ч и анализируется. По отношению в выды
хаемом воздухе С13О2 к С12О2 (измеряют с помощью масс-с
пектроскопии) определяют клиренс кофеина. Существует и 
другая модификация этого теста, при которой методом жид
костной высокоэффективной хроматографии (ВЭЖХ) опреде
ляют концентрацию кофеина и его метаболитов в плазме кро
ви, моче и слюне, взятых натощак. В этом случае определен
ный вклад в метаболизм кофеина вносят цитохромы СУРЗА4 и 
CYP2D6. Оценка клиренса кофеина — надежный тест для опре
деления функционального состояния печени при ее выражен
ном поражении (цирроз печени), однако тест недостаточно 
чувствителен при умеренном поражении печени. На результат 
теста влияют курение (индукция CYP1A2), возраст, совместное 
применение ЛС, изменяющих активность изоферментов цито
хрома Р-450 (ингибиторов или индукторов).

Следует отметить, что CYPiA2 является главным фермен
том, метаболизирующим теофиллин.

Подсемейство цитохрома Р-450 CYPIIA. Из 
изоферментов подсемейства CYPIIA наиболее важную роль в 
метаболизме лекарственных препаратов играет изофермент 
цитохрома Р-450 2А6 (CYP2A6). Общим свойством изофермен
тов подсемейства CYPIIA является их способность к индук
ции под действием фенобарбитала, поэтому второе название 
подсемейства CYPIIA — фенобарбитал-индуцибельный цито
хром.

Изофермент цитохрома Р-450 2А6 (CYP2A6) выявляется в ос
новном в печени. CYP2A6 метаболизирует небольшое число 
Л С: превращение никотина в кетинин; 7-гидроксилирование 
кумарина; 7-гидроксилирование циклофосфамида и фосфами
да; вносит определенный вклад в метаболизм ритонавира; 
CYP2a6 принимает участие в биоактивации компонентов та
бачного дыма нитрозоаминов — канцерогенов, вызывающих 
рак легких.

Подсемейство цитохрома Р-450 CYPIIC. Из 
всех изоферментов подсемейства цитохрома CYP1IC наиболее 
важную роль в метаболизме ЛС играют изоферменты цито
хрома Р-450 2С9 и 2С19.

Изофермент цитохрома Р-450 2С9 (CYP2C9) находится в ос
новном в печени. CYP2C9 метаболизирует ряд Л С, в том числе 
многие НПВС, фенитоин, S-варфарин. Изофермент цитохро
ма Р-450 2С19 (CYP2Cl9) также принимает участие в метабо
лизме ЛС. Для CYP2C9 и CYP2Cl9 характерен генетический по
лиморфизм.
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Подсемейство цитохрома Р-450 CYPIID. 
Подсемейство цитохрома Р-450 CYPIID включает 1 изофер
мент — 2D6.

Изофермент цитохрома Р-450 2D6 (CYP2D6) локализован 
в основном в печени. CYP2D6 метаболизирует около 20 % 
всех известных ЛС, в том числе нейролептики, антидепрес
санты, транквилизаторы, p-адреноблокаторы. Маркерными 
субстратами, используемыми для фенотипирования цито
хрома 2D6, являются дебризохин, декстрометорфан и спар
теин. CYP2D6, в отличие от других изоферментов цитохро
ма Р-450, не имеет индукторов, но обладает генетическим 
полиморфизмом.

Подсемейство цитохрома Р-450 CYPIIE. Из 
изоферментов подсемейства цитохрома НЕ наиболее важ
ную роль в метаболизме лекарственных препаратов играет 
изофермент цитохрома Р-450 (CYP 2Е1); в печени взрослых 
он составляет около 7 % от всех изоферментов цитохрома 
Р-450. Общим свойством изоферментов подсемейства CYPI
IE является их способность к индукции под влиянием эта
нола. Есть данные об участии цитохрома CYP2E1 в атерогене- 
зе клеток.

Подсемейство цитохрома Р-450 CYPIIIA. 
Подсемейство цитохрома Р-450 CYPIIIA включает 4 изофер
мента: ЗАЗ, ЗА4, ЗА5 и ЗА7. Цитохромы подсемейства 
CYPIIIA составляют 30 % от всех изоферментов цитохрома 
Р-450 в печени и 70 % всех изоферментов стенки ЖКТ. При 
этом в печени преимущественно локализован изофермент ЗА4 
(CYP3A4), в стенках желудка и кишечника — изоферменты ЗАЗ 
(CYP3A3) и ЗА5 (CYP3a5). Изофермент ЗА7 (CYP3A7) определя
ется только в печени плода. Из изоферментов подсемейства 
CYPIIIA наиболее важную роль в метаболизме ЛС играет 
С¥РЗА4.

Изофермент цитохрома Р-450 ЗА4 (CYP3A4) метаболизирует 
около 60 % всех известных ЛС, в том числе макролидные ан
тибиотики, блокаторы медленных кальциевых каналов, неко
торые антиаритмики и т. д. CYP3A4 катализирует реакцию 6-₽- 
гидроксилирования эндогенных стероидов тестостерона. Мар
керными субстратами для определения активности CYP3A4 яв
ляются дапсон, эритромицин, нифедипин, лидокаин, тесто
стерон, кортизол.

Метаболизм лидокаина протекает в гепатоцитах, где через 
оксидативное N-деэтилирование CYP3A4 образуется моно- 
этилглицинксилидид (MEGX).

Определение активности CYP3A4 по метаболиту лидокаина 
моноэтилглицинксилиду (MEGX-тест) является наиболее чувст
вительным и специфичным тестом, который характеризует 
Функциональное состояние печени при острых и хронических 
ее заболеваниях, при синдроме системного воспалительного 
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ответа (сепсисе). При циррозе печени концентрация MEGX 
коррелирует с прогнозом заболевания.

Имеются данные о внутривидовой вариабельности метабо
лизма Л С посредством CYP3A4. Однако, скорее всего, причи
ной этого феномена является не существование генетического 
полиморфизма CYP3A4, а нарушение экспрессии факторов 
транскрипции гена CYP3A4.

Реакции II фазы метаболизма, или синтетические реакции, 
представляют собой соединение (конъюгацию) ЛС или их ме
таболитов с эндогенными веществами, в результате образуют
ся полярные, хорошо растворимые в воде конъюгаты, легко 
выводимые почками.

Наиболее распространенными реакциями II фазы метабо
лизма являются реакции глюкуронирования, ацетилирования, 
сульфатирования.

Тип реакции конъюгации зависит прежде всего от химиче
ской структуры субстрата (ЛС). Так, глюкуронированию под
вергаются соединения, содержащие гидроксильные группы, а 
также карбоксильные, тиоловые, карбонильные и нитрогруп
пы. Субстратами ацетилирования являются лекарственные 
препараты и метаболиты, содержащие нитрогруппу. Сульфа
тирование характерно для соединений с фенольной структу
рой. В результате реакций II фазы в большинстве случаев ксе
нобиотики полностью утрачивают биологическую активность.

Ацетилирование. Ацетилирование эволюционно явля
ется одним из ранних механизмов адаптации, так как эта ре
акция необходима для синтеза жирных кислот, стероидов, 
функционировании цикла Кребса. Важной функцией ацети
лирования является метаболизм (биотрансформация) ксено
биотиков: ЛС, бытовых и промышленных ядов. Ацетилирова
ние осуществляется ферментом N-ацетилтрансферазой и ко
ферментом А. Интенсивность ацетилирования в организме 
человека контролируется р2-адренорецепторами, метаболиче
скими резервами (пантотеновая кислота, пиридоксин, тиа
мин, липоевая кислота), генотипом. Кроме того, ацетилирова
ние зависит от функционального состояния печени и других 
органов, в которых находится N-ацетилтрансфераза, хотя аце
тилирование, как и другие реакции II фазы, мало изменяется 
при заболеваниях печени. Между тем ацетилирование ЛС и 
других ксенобиотиков происходит преимущественно в печени. 
Выделено 2 изофермента N-ацетилтрансферазы: N-ацетил
трансфераза 1 (NAT1) и N-ацетилтрансфераза 2 (NAT2). 
NAT1 ацетилирует небольшое количество ариламинов и не 
обладает генетическим полиморфизмом. Таким образом, ос
новным ферментом ацетилирования является NAT2. Ген 
NAT2 расположен в 8-й хромосоме, локусе 8р23,1—р21,3. 
NAT2 ацетилирует ряд Л С, в том числе изониазид и сульфа- 
нилнамиды (табл. 6.4).
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Таблица 6.4. Лекарственные 
ванию

средства, подвергающиеся ацетилиро-

Группа лекарственных средств Лекарственные средства
Сердечно-сосудистые средства 
Сульфаниламиды

Ингибиторы стероидогенеза 
Противотуберкулезные препа
раты
Бензодиазепины
Другие препараты

Прокаинамид, гидралазин 
Сульфасалазин, сульфаметоксазол, 
сульфадиазин, сульфацетамид 
Аминоглютетимид
Изониазид, ПАСК

Нитразепам
Кофеин, ПАБК

Наиболее важным свойством NAT2 является генетический 
полиморфизм.

Глюкуронирование. Глюкуронирование является 
наиболее важной реакцией II фазы метаболизма ЛС. Глюку
ронирование представляет собой присоединение (конъюга
цию) к субстрату УДФ-глюкуроновой кислоты. Эта реакция 
катализируется надсемейством ферментов, называемых УДФ- 
глюкуронилтрансферазами и обозначаемых как UGT. Надсе
мейство УДФ-глюкуронилтрансфераз включает 2 семейства и 
более 20 изоферментов, локализованных в эндоплазматиче
ской системе клеток. Они катализируют глюкуронирование 
большого числа ксенобиотиков, включая ЛС и их метаболиты, 
пестициды и канцерогены. К соединениям, подвергающимся 
глюкуронированию, относятся простые и сложные эфиры, со
единения, содержащие карбоксильные, карбомоильные, ти
ольные, карбонильные и нитрогруппы.

Глюкуронирование приводит к увеличению полярности хи
мических соединений, что облегчает их растворимость в воде 
и элиминацию. В организме новорожденных активность 
УДФ-глюкуронилтрансфераз низкая, однако к 1-3 мес жизни 
активность этих ферментов сравнима с таковой у взрослых.

Главным органом, в котором идет глюкуронирование, яв
ляется печень.

Физиологической функцией УДФ-глюкуронилтрансфераз 
является глюкуронирование эндогенных соединений. Наибо
лее хорошо изученным эндогенным субстратом УДФ-глюку- 
ронилтрансферазы является продукт катаболизма гема-били- 
рубин. Глюкуронирование билирубина предотвращает накоп
ление токсичного свободного билирубина. При этом билиру
бин выделяется с желчью в виде моно- и диглюкуронидов. 
Другой физиологической функцией УДФ-глюкуронилтранс- 
феразы является участие в метаболизме гормонов. Так, тирок
син и трийодтиронин подвергаются глюкуронированию в пе
чени и выводятся в виде глюкуронидов с желчью. УДФ-глю- 
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куронилтрансферазы также участвуют в метаболизме стероид
ных гормонов, желчных кислот, ретиноидов, однако эти реак
ции в настоящее время изучены недостаточно.

Глюкуронированию подвергаются Л С разных классов, 
многие из них имеют узкую терапевтическую широту (хлорам
феникол, морфин и др.).

Роль кишечника в метаболизме лекарственных препаратов
По данным исследований последних лет, вторым по зна

чимости органом метаболизма ЛС после печени является ки
шечник. В стенке кишечника осуществляются как реакции 
I фазы, так и реакции II фазы метаболизма. Метаболизм ле
карственных препаратов в стенке кишечника может играть 
важную роль в эффекте первого прохождения (пресистемно
го метаболизма). Уже доказана значительная роль метаболиз
ма в стенке кишечника в эффекте первого прохождения та
ких препаратов, как циклоспорин А, нифедипин, мидоазо- 
лам, верапамил. Среди ферментов I фазы метаболизма в 
стенке кишечника в основном находятся изоферменты цито
хрома Р-450. Среднее содержание цитохрома Р-450 в стенке 
кишечника человека составляет 20 пмоль/мг микросомально
го белка (в печени — 300 пмоль/мг микросомального белка). 
Установлена четкая закономерность — содержание изофер
ментов цитохрома Р-450 уменьшается от проксимальных от
делов кишечника к дистальным. Кроме того, содержание 
изоферментов цитохрома Р-450 максимально на вершине 
ворсинок кишечника и минимально в криптах. Преобладаю
щим изоферментом цитохрома Р-450 в кишечнике является 
CYP3A4, который составляет 70 % от всех изоферментов ци
тохрома Р-450 кишечника.

Из ферментов II фазы метаболизма в стенке кишечника 
наиболее хорошо изучены УДФ-глюкуронилтрансфераза и 
сульфотрансфераза. Распределение этих ферментов в кишеч
нике аналогично изоферментам цитохрома Р-450. Сульфати
рование некоторых Л С происходит в основном в стенке ки
шечника (р2-адреномиметики — тербуталин и изопреналин). 
Информации о метаболизме антимикробных ЛС в стенке ки
шечника пока нет.

6.2.4. Выведение

Основные пути элиминации ЛС — экскреция и метабо
лизм.

Лекарственные препараты выводятся из организма пре
имущественно почками. Другие органы, ткани и жидкости 
организма играют в этом процессе меньшую роль: легкие, 
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грудное молоко (ко-тримоксазол, пенициллины, метранида- 
зол, тетрациклины), пот, слезы и выделения половых орга
нов (пациент поднимает тревогу, если не был заранее преду
прежден, что рифампицин окрашивает мочу, слезную жид
кость — «оранжевае слезы» — и другие жидкости организма в 
оранжево-красноватый цвет). Некоторые антибиотики выво
дятся в высоком проценте с желчью — рифампицин, тетра
циклины, эритромицин, фторхинолоны и др., часть из них 
затем рециркулирует (после повторного всасывания выводят
ся с желчью, поддерживая высокую концентрацию ЛС в ки
шечнике). Эта фармакокинетическая характеристика анти
микробного ЛС позволяет выбирать антибиотик для лече
ния холецистита и халангита, кишечных инфекций. Некото
рые ЛС после выведения с желчью рециркулируют и окон
чательно в высоком проценте выводятся почками (тетрацик
лины), другие инактивируются в кишечнике (хлорамфени
кол — при рециркуляции его неактивный метаболит реакти
вируется посредством гидролиза в кишечнике). Выделение 
препарата почками происходит главным образом благодаря 
трем следующим процессам:

— клубочковая фильтрация;
— пассивная реабсорбция в канальцах;
— активная секреция в кнальцах.
Все препараты фильтруются в почечных клубочках. Сте

пень фильтрации прямо пропорциональна скорости клубоч
ковой фильтрации (СКФ =120 мл/мин) и фракции несвязан
ного препарата в плазме (fu). Таким образом, скорость кли
ренса фильтрации = fu х СКФ. Если общий почечный кли
ренс препарата соответствует fu х СКФ, тогда получается, что 
в основном он осуществляется посредством фильтрации. 
Примером препаратов, клиренс которых соответствует скоро
сти клубочковой фильтрации, являются (после поправки на 
связывание с белками) гентамицин, дигоксин, метотрексат. 
Поскольку креатинин очищается в основном фильтрацией, 
измерение скорости почечного клиренса важны для оценки 
скорости клиренса этих Л С (проба Реберга). На клиренс так
же могут влиять два других механизма — секреция и реабсорб
ция, но в этом случае их действия уравновешивают друг друга. 
При беременности скорость клубочковой фильтрации увели
чивается на 70 % и препараты, которые выделяются преиму
щественно почками, будут элиминироваться быстрее (клиренс 
ампициллина увеличивается во время беременности). Если 
значение почечного клиренса меньше, чем fu х СКФ, это оз
начает, что клиренс после фильтрации ограничивается пас
сивной реабсорбцией в почечных канальцах. Почечный кли
ренс препарата с очень низкой скоростью почечного клиренса 
(т. е. достигающем скорости тока мочи, или около 1-2 мл/ 
мин) будет значительно влиять на изменения скорости тока 
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мочи (поскольку при увеличении скорости тока мочи в 2 раза 
скорость ее клиренса также будет повышаться на 1-2 мл/мин, 
т. е. в 2 раза). Однако для слабых кислот и слабых щелочей 
основной фактор, влияющий на пассивную реабсорбцию, — 
pH почечной канальцевой жидкости, поскольку степень их 
ионизации (и, следовательно, пассивной реабсорбции) зави
сит от pH (при рассмотрении в отношении к рК, препарата). 
Например, слабые кислоты с рКа ниже 7.5, такие как ацетил
салициловая кислота, лучше ионизированы и, следовательно, 
хуже реабсорбированы в щелочной моче. Обратное будет вер
но для слабых оснований с pIG, выше 7.5, реабсорбция кото
рых будет уменьшена, а клиренс, следовательно, увеличен при 
подкислении мочи. При почечной недостаточности пассивная 
реабсорбция меняется косвенно, в результате изменения ско
рости тока мочи и pH. Если значение почечного клиренса 
меньше, чем fu х СКФ, это означает, что клиренс после 
фильтрации ограничивается пассивной реабсорбцией в почеч
ных канальцах fu х СКФ.

Если значение почечного клиренса больше, чем fu х СКФ, 
это означает, что в проксимальных канальцах препарат не 
только фильтруется, но и подвергается очистке благодаря ак
тивной канальцевой секреции. Примером такого препарата 
служит пенициллин. Некоторые препараты препятствуют ак
тивной канальцевой секреции, что является основой взаимо
действия некоторых из них — пробеницид препятствует актив
ной секреции пенициллина, пролонгируя его действие, фуро
семид блокирует секрецию аминогликозидов, что может при
вести к появлению органотоксических эффектов — ототокси- 
ческому и нефротоксическому вплоть до развития нефронек- 
роза при длительном применении указанной комбинации, фу
росемид подавляет также клиренс ампициллина и цефалоспо
ринов.

Высокий процент выведения антибиотика почками в неиз
мененном виде или в форме активных метаболитов позволяют 
выбирать их для лечения инфекции мочевых путей (большая 
часть современных антибиотиков). При низком проценте вы
ведения почками и высоком проценте выведения с желчью 
антибиотик не может быть применен для лечения инфекции 
этой локализации (большинство препаратов группы эритро
мицина).

При выборе препарата для лечения инфекций мочеполо
вых органов следует учитывать кислотность мочи.

В зависимости от влияния кислотности мочи на актив
ность различают следующие антибиотики.

1. Противомикробные препараты, эффективные при ки
слой реакции мочи (pH 5.0-6.5): пенициллины, тетрациклины, 
новобиоцин, 8-оксихинолины, хинолины, рифампицин, фу- 
радонин, фуразолин.
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2. Противомикробные препараты, эффективные при ще
лочной реакции мочи (pH 7.5-8.5): макролиды, линкомицин, 
аминогликозиды.

3. Противомикробные препараты, эффективность которых 
не зависит от pH мочи: хлорамфеникол, полимиксины, цефа
лоспорины, ристомицин, ванкомицин, фурацилин, фуразоли- 
дон, циклосерин.

Для подкисления мочи используют аскорбиновую кислоту, 
кальция хлорид, для подщелачивания — содовое питье, ще
лочную минеральную воду.

Применение антимикробных препаратов у пациентов 
с почечной и печеночной недостаточностью

Большинство АМП либо частично, либо полностью выво
дятся из организма через почки. Поэтому у пациентов с нару
шениями функции почек режимы их дозирования требуют 
коррекции. В противном случае вследствие замедления экс
креции препаратов и увеличения периода их полувыведения 
возможна потенциально опасная кумуляция АМП в организ
ме с повышением риска токсических эффектов.

В последние годы значительно расширилась информация о 
необходимости изменения режима дозирования антибиотиков 
при почечной недостаточности (снижение дозы препарата или 
удлинение интервала между введением ЛС) в зависимости от 
уровня снижения клиренса креатинина или уровня креатина в 
сыворотке крови, при проведении гемодиализа, при пересадке 
почки.

Следует учитывать, что даже при нормальном клиренсе 
креатинина и концентрации мочевины в крови у пожилых 
людей почечный резерв снижен и после 70 лет необходимо 
уменьшать дозы препаратов.

Скорость почечной элиминации препаратов снижается при 
дегидратации, хронической сердечной недостаточности, арте
риальной гипотензии, задержке мочи.

Выделяют антибиотики, режим введения которых корриги
руется при:

• заболеваниях желчевыводящих путей и печеночной недос
таточности: хлорамфеникол, эритромицин, доксицик
лин, фузидиевая кислота, диклоксациллин, рифами- 
цины;

• заболеваниях почек и снижении клиренса креатинина:
— при снижении клиренса креатинина ниже 80 мл/мин: 

аминогликозиды, карбенициллин, полимиксин В, тетра
циклины (кроме доксициклина);

— при снижении клиренса креатинина ниже 30 мл/мин: 
бензилпенициллин, ампициллин, метициллин, оксацил
лин, цефалоспорины.
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Замедленное выведение АМП и их метаболитов при почеч
ной недостаточности повышает риск их токсического дейст
вия как на отдельные системы, так и на организм в целом. 
Чаще всего страдают ЦНС, кроветворная и сердечно-сосуди
стая системы. Выведение АМП и их метаболитов с мочой за
висит от состояния клубочковой фильтрации, канальцевой 
секреции и реабсорбции. При почечной недостаточности пе
риод полувыведения многих АМП может удлиняться в не
сколько раз. Поэтому перед назначением препаратов, которые 
активно выводятся с мочой (аминогликозиды, 0-лактамы 
и др.), необходимо определить клиренс креатинина и при его 
снижении либо уменьшить суточные дозы антибиотиков, либо 
увеличить интервалы между отдельными введениями. Это 
особенно актуально при тяжелой почечной недостаточности с 
дегидратацией, когда даже первая доза должна быть снижена. 
В ряде случаев, если имеются выраженные отеки, может по
требоваться обычная (или даже несколько завышенная) пер
воначальная доза, которая позволит преодолеть избыточное 
распределение препарата в жидкостях организма и достичь 
нужной концентрации (бактерицидной или бактериостатиче
ской) в крови и тканях.

Сведения об особенностях режима дозирования некоторых 
антибиотиков при почечной и печеночной недостаточности 
представлены в Приложении 1-2 — «Дозирование антиинфек- 
ционных препаратов у пациентов с почечной и печеночной 
недостаточностью» и в разделе «Характеристика отдельных 
групп антибактериальных ЛС».

При нарушении функции печени — основного метаболизи
рующего органа — инактивация некоторых антибиотиков 
(макролиды, линкозамиды, тетрациклины и др.) может суще
ственно замедляться, что сопровождается увеличением кон
центрации препаратов в сыворотке крови и повышением рис
ка их токсического воздействия. Кроме того, в условиях пече
ночной недостаточности риску нежелательного влияния таких 
АМП подвергается и сама печень, что приводит к дальнейше
му нарушению функций гепатоцитов и создает угрозу разви
тия печеночной комы. Поэтому при клинических и лабора
торных признаках печеночной недостаточности (повышение 
уровня билирубина, активности трансаминаз, изменения хо
лестерина, белкового обмена) для АМП, метаболизирующихся 
в печени, следует предусмотреть уменьшение дозы. Однако 
единых рекомендаций по коррекции режима дозирования и 
четких критериев, определяющих степень снижения доз в за
висимости от выраженности проявлений печеночной недоста
точности, не существует. В каждом конкретном случае следует 
сопоставлять риск и пользу от предполагаемого назначения 
АМП.

В норме клиренс креатинина составляет 80-120 мл/мин.
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Коррекция режимов дозирования АМП, выделяющихся 
преимущественно почками, осуществляется с учетом сниже
ния клиренса креатинина, отражающего интенсивность клу
бочковой фильтрации и являющегося наиболее объективным 
показателем состояния функции почек. Величины клиренса 
креатинина (КК) у взрослых рассчитываются по формулам 
Кокрофта—Голта исходя из массы тела и возраста пациента, а 
также креатинина сыворотки крови — параметра, определяе
мого любой биохимической лабораторией.

Клиренс креатинина у мужчин может быть рассчитан по 
формуле:

Клиренс креатинина (мл/мин) =
_ [ 140 — возраст (лет)] х идеальная масса тела (кг)

0,8 х креатинин сыворотки крови (мкмоль/л)

Для женщин:

КК (мл/мин) = [140 ~ В03Раст <лет>] х масса тела <ет) х 0.85. 
k ' 7 креатинин сыворотки (мкмоль/л) х 0,8

Клиренс креатинина для женщин = 0.85 х клиренс креатини
на для мужчин.

Таблица 6.5. Ориентировочное определение клиренса креатинина

Креатинин сыворотки, мкмоль/л Клиренс креатинина, мл/мин

< 177 > 40
177-354 20-40
354-707 10-20

Таблица 6.6. Соотношение между величинами концентрации креа
тинина в плазме крови и значением клиренса креатинина

Уровень креатинина сыворотки Примерное значение клиренса креатинина 
(мг/100 мл) (мл/мин/1/73 м3)

< 1.0 > 100
1.1-1.3 70-100
1.4-1.6 55-70
1.7-1.9 45-55
2.0-2.2 40-45
2.3-2.5 35-40
2.6-3.0 30-35
3.1-3.5 25-30
3.6-4.0 20-25
4.1-5.1 15-20
5.2-6.6 10-15
6.7-8.1 < 10
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Таблица 6.7. Антимикробные препараты, назначаемые при почечной 
недостаточности в обычных дозах

Пенициллины

Цефалоспорины 
Фторхинолоны 
Тетрациклины 
Макролиды 
Линкозамиды 
Нитроимидазолы 
Нитрофураны 
Противогрибко
вые
Прочие АМП

Бензатин бензилпенициллин, бензилпенициллин 
прокаин, оксациллин, феноксиметилпенициллин 
Цефаклор, цефоперазон, цефтриаксон 
Пефлоксацин
Доксициклин
Все, кроме кларитромицина

Фуразолидон
Гризеофульвин, итраконазол, кетоконазол, ле- 
ворн, нистатин
Линезолид, фузидиевая кислота, хлорамфеникол

Эти формулы применимы для пациентов с любой массой 
тела, но при ожирении вместо фактической следует проста
вить значение долженствующей массы тела.

В повседневной клинической практике может быть ис
пользован метод ориентировочной оценки клиренса креати
нина, исходя из креатинина сыворотки.

Для пересчета уровня креатинина крови на уровень кли
ренса креатинина может быть использованы сведения, пред
ставленные в табл. 6.5 и 6.6.

Исключением являются АМП, для которых характерен 
преимущественно внепочечный путь экскреции — через били
арную систему и далее через ЖКТ. Они не накапливаются у 
пациентов с почечной недостаточностью и поэтому могут на
значаться в обычных дозах (табл. 6.7).

Некоторые АМП, экскретирующиеся почками в активном 
состоянии, характеризуются особенно выраженной кумуляци
ей при нарушении функции почек — нитрофурантоин, нитро- 
ксолин, тетрациклин. Поэтому у пациентов с почечной недос
таточностью они противопоказаны. Сульфаниламиды и ко- 
тримоксазол противопоказаны при тяжелой степени почечной 
недостаточности (КК < 10 мл/мин).
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6.3. Взаимосвязь фармакокинетики 
и фармакодинамики

Проблема связи терапевтического эффекта и концентрации 
лекарства в сыворотке крови — важная проблема современной 
медицины, позволяющая обосновать наиболее эффективный 
режим дозирования и применения лекарственного препарата. 
Успехи клинической фармакологии и клинической медицины 
последних десятилетий позволили вплотную подойти к коли
чественному анализу закономерностей, связывающих терапев
тические или токсические эффекты с концентрацией препара
та в крови и тканях.

Связь между концентрациями лекарства в крови и выра
женностью фармакодинамического эффекта довольно точно 
установлена для многих препаратов (антиаритмические сред
ства, сердечные гликозиды, психотропные средства и др.), что 
лежит в основе фармакокинетического контроля при фарма
котерапии различных заболеваний.

Большинство фармакокинетических (ФК) исследований 
исследований имеют своей задачей построение фармакокине
тической кривой — или графика функции:

C = f(t),

где С — концентрация лекарственного средства, t — время.
Фармакодинамика (ФД) отвечает на вопрос о том, «что ле

карственное средство делает с организмом больного», и таким 
образом в основе ФД исследований лежит другая функция:

E = f(t),

где Е — эффект лекарственного средства, t — время.
Используя данные ФК и ФД, для большинства лекарствен

ных средств можно определить взаимосвязь между концентра
цией препарата в крови и его эффектом:

Е = f(C).

Сопоставление параметров ФК и ФД позволяет определить 
терапевтический диапазон лекарственного средства. Сведения 
о терапевтическом диапазоне нашли широкое применение в 
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практической медицине. На основании сведений о терапевти
ческой концентрации лекарственного средства можно:

— идентифицировать причины неэффективности лекарст
венного средства;

— прогнозировать эффективность препаратов, у которых 
отсутствует немедленное терапевтическое действие (ан
тиконвульсанты, противоопухолевые препараты и т. д.);

— скорректировать режим дозирования препарата опти
мальным образом;

— снизить риск нежелательных лекарственных реакций.
Соотношение ФД/ФК параметров широко используется в 

практической медицине и лежит в основе лекарственного мо
ниторинга («drug monitoring»).

Труднее установить количественную зависимость между 
концентрацией лекарственных средств в крови/тканях и вы
раженностью терапевтического эффекта в клинической хи
миотерапии.

У АБП выраженность клинического и микробиологическо
го эффекта может изменяться в существенных пределах при 
одинаковой концентрации препарата в крови. Причин подоб
ных вариаций эффекта несколько:

— различная чувствительность возбудителя инфекции к 
действию АБП;

— различная способность популяции микроорганизмов к 
мутациям, вызывающим антибиотикорезистентность;

— различная степень проникновения антибиотика в зону 
инфекционного процесса;

— фармакокинетические взаимодействия АБП с другими 
лекарственными средствами.

Микроорганизмы (бактерии) представляют собой достаточ
но динамичную систему, и чувствительность возбудителя ин
фекции к действию АБП не является постоянной величиной: 
резистентность микроорганизмов значительно меняется с те
чением времени, и уровень резистентности может существен
но различаться в разных регионах и даже в разных стациона
рах, поэтому проблема соотношения эффективности АБП и 
его концентрации в крови не может имееть простого (линей
ного) решения.

С другой стороны, наиболее важным показателем, от кото
рого зависит эффективность АБП, является степень резистено- 
сти микроорганизма к его действию. Количественно определить 
резистентность возбудителя можно, используя величину мини
мальной ингибирующей концентрации (МИК), и, обладая ин
формацией о МИК, можно, в первом приближении, предска
зать эффективность АБП. При этом приходится моделировать 
отношения между концентрацией АБП и МИК возбудителя:

Е = f (С) (МИК).
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Рис. 6.1. ФК пенициллина: концентрация препарата в крови в зави
симости от времени. Для сравнения приводится средняя величина 
МИК для разных по чувствительности к пенициллину штаммов S. 
pneumoniae [2].

Простейшую ФК/ФД модель эффективности АБП можно 
рассмотреть на следующем примере. На рис. 6.1 представлены 
концентрации пенициллина после однократного введения в 
разных дозах (5 млн ЕД, 2.5 млн ЕД, 1 млн ЕД, 0.5 млн ЕД) и 
при внутривенной инфузии с постоянной скоростью 1 млн 
ЕД/ч. Для сопоставления приводятся пограничные значения 
МИК для различных по чувствительности штаммов S. pneumo
niae.

Как видно из рис. 6.1, при назначении пенициллина в дозе
2.5 млн ЕД концентрация препарата непродолжительное вре
мя превышает МИК даже для резистентных штаммов пневмо
кокка. Однако особенности ФК/ФД пенициллина таковы, что 
для получения бактерицидного действия концентрация препа
рата должна превышать МИК не менее чем 50 % времени [1]. 
Таким образом, если назначать пенициллин каждые 6 ч, в от
ношении чувствительных пневмококков будут эффективны 
любые режимы дозирования, из числа представленных на рис.
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Рис. 6.2. Распространенность устойчивых к пенициллину штаммов S. 
pneumoniae в РФ по данным исследования ПЕГАС-1 [4] и лимиты ис
пользования различных режимов дозирования пенициллина (приня
тый критерий эффективности пенициллина Т > МИК = 50-60 % от 
интервала дозирования).

6.1; в отношении штаммов с промежуточной резистентно
стью — только дозы > 2.5 млн ЕД.

Какое практическое значение могут иметь представленные 
данные о ФК/ФД пенициллина? На рис. 6.2 представлены 
данные первого отечественного исследования резистентности
5. pneumoniae к различными АБП — ПЕГАС-1 [3]. На графике 
показана частота выявления у больных штаммов пневмококка 
с различной устойчивостью по отношению к пенициллину. 
Используя сведения о частоте выделения пневмококков с раз
личным значением МИК и информацию о ФК пенициллина 
можно сделать заключение, что пенициллин в дозе 0.5 млн 
ЕД, назначаемый каждые 6 ч, будет эффективен менее чем у 
90 % больных. При назначении препарата по 1 млн ЕД, каж
дые 6 ч, можно рассчитывать на то, что лечение будет эффек
тивно у 96-97 % больных, а использование препарата в дозе
2.5 млн ЕД каждые 6 ч теоретически будет эффективным у 
всех отечественных пациентов с пневмококковой инфекцией. 
В странах, где резистентность S. pneumoniae к пенициллину 
достигает 80-90 % результаты моделирования эффективности 
пенициллина будут существенно отличаться.
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Рис. 6.3. Эффективность оценки ФК/ФД параметров у больных с тя
желой инфекцией в условиях ОИТ (Италия) [5].
Светлые столбики — исследование ФК/ФД не проводилось. Заштрихованные 
столбики — исследование ФК/ФД проводилось.

Другим примером использования ФК/ФД данных является 
оптимизация терапии у конкретного больного: располагая 
сведениями о величине МПК для возбудителя и концентраци
ей АБП в крови больного, можно:

— предсказать эффективность лечения;
— провести коррекцию дозы для достижения оптимального 

(соответствующего МПК) уровня концентрации АБП в 
крови;

— при избыточно высоком уровне концентрации АБП сни
зить дозу. Это позволит, не изменяя эффективности те
рапии, уменьшить риск токсических эффектов (актуаль
но, например, для аминогликозидов, ванкомицина, ри
фампицина и др.).

На рис. 6.3 представлены результаты итальянского иссле
дования, которые демонстрируют положительное влияние 
изучения ФК/ФД АБП при терапии больных с тяжелыми ин
фекциями в условиях отделений интенсивной терапии (ОИТ) 
на результаты и исходы лечении. В группе больных, где лече
ние проводилось с учетом полученных фармакокинетических 
параметров (определение концентрации АБП) и МИК, снизи
лась продолжительность пребывания больного в ОИТ, суще
ственно уменьшились смертность больных и число случаев 
неэффективного применения АБП.
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Вопрос о практическом применении ФК/ФД-методов 
оценки эффективности АБП остается открытым. Одновремен
ное исследование фармакокинетики АБП и МИК возбудителя 
представляется достаточно трудоемким и дорогим даже для 
стран с развитой экономикой. Вместе с тем не вызывает со
мнений необходимость подобных исследований в сложных 
клинических ситуациях:

— у пациентов с тяжелыми, угрожающими жизни инфек
циями;

— у больных с нозокомиальной инфекцией;
— при использовании потенциально токсичных АБП.

6.3.1. Наиболее важные ФК/ФД параметры

Построение ФК/ФД-моделей эффективности АБП опирается 
на изучение небольшого числа параметров. Параметров, с помо
щью которых принято описывать свойства микроорганизма, все
го два: МИК и концентрация, предотвращающая мутации.

Концентрация, предотвращающая мутации, — самая низ
кая концентрация АБП, которая способна предотвратить от
бор любых мутирующих микроорганизмов в очень большом 
иноклиуме. Обычно концентрация, предотвращающая мута
ции, в 4-10 раз превышает уровень МИК для этого же микро
организма [6].

Для характеристики ФК АБП также используется ограни
ченное число параметров (рис. 6.4):

Рис. 6.4. Основные параметры ФК для АБП.
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— максимальная концентрация препарата в крови (Стах);
— площадь под фармакокинетической кривой «концентра

ция — время» (AUC);
— время, в течение которого концентрация АБП превыша

ет величину МИК для определенного возбудителя (Т > 
>МИК).

Наиболее важными параметрами оценки фармакодинами
ческого эффекта АБП являются:

— выраженность бактерицидного/бактериостатического эф
фекта АБП in vitro или in vivo;

— частота эрадикации возбудителя;
— степень клинической эффективности (частота выздорав- 

ления пациента, положительная динамика симптомов 
болезни и др.).

Фармакодинамический профиль АБП
По особенностям бактерицидного действия все АБП мож

но разделить на две большие группы. Степень бактерицидного 
действия препаратов первой группы (фторхинолоны, амино
гликозиды) зависит от их концентрации в крови. Таким обра
зом, большая концентрация препарата приводит к более быст
рой гибели возбудителя. Действие препаратов второй группы 
(Р-лактамные средства) зависит не столько от максимальной 
концентрации, сколько от времени, в течение которого кон
центрация препарата в крови превышает уровень МИК возбу
дителя.

Другой ФД особенностью ряда антибактериальных препа
ратов является постантибиотический эффект, или постанти
биотическое действие (ПАЭ).

Взаимосвязь между ФК параметрами и клинической 
эффективностью

В общем виде взаимосвязь между ФК параметрами и кли
нической эффективностью ряда АБП представлена в табл. 6.8.

АБП с выраженным ПАЭ, действие которых зависит 
от концентрации

Для АБП с выраженным ПАЭ, бактерицидное действие ко
торых зависит от концентрации, лучшими предикторами эф
фективности являются:

— отношение AUC/МИК или
— отношение Стах/МИК.
Например, в исследованиях аминогликозидов величина 

Стах/МИК у больных, не отвечавших на лечение, по сравне
нию с пациентами, у которых терапия оказалась эффектив
но
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Рис. 6.5. Взаимосвязь между эффективностью терапии и отношением 
Стах/МИК у 236 больных, принимавших различные аминогликозиды 
(гентамицин, тобрамицин, амикацин) [11].

ной, отличалась с очень высокой степенью статистической 
достоверности (р = 0.00001) (рис. 6.5) [10].

Параметры ФК/ФД, которые у этих АБП коррелируют с 
высокой эффективностью терапии:

— для иммуноскомпрометированных больных величина 
AUC24h/MHK > 125;

Таблица 6.8. Параметры, определяющие эффективность АБП [8, 9]

Параметр, опреде
ляющий эффек
тивность АБП

Т> МИК AUC/МИК С1пах/МИК

Примеры АБП

Действие препа
рата на микро
организм
Цель терапии

Пенициллины, 
цефалоспори
ны, карбапене- 
мы, макролиды 
Зависит от вре
мени действия 
АБП 
Оптимизация 
продолжитель
ности действия

Азалиды (азитроми
цин), фторхинолоны, 
аминогликозиды, ке
толиды, ванкомицин 
Зависит от концентрац

Достижение максималь 
центрации

Фторхи
нолоны, 
амногли- 
козиды 

ии АБП 

ной кон-
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Таблица 6.9. Отношение AUC/МИК для некоторых фторхинолонов 
при терапии пневмококковой инфекции [14]

АБП Доза, мг AUC24h 
мг • ч/л

S. pneu
moniae 
МИК^, 
мкг/мл

АИС24Ь/
МИК

Крити
ческое 
значе

ние 
МИК, 
мкг/мл

Эноксацин 400 • 2 раза в день 32 8 4 1
Ломефлоксацин 400 • 1 раз в день 30 8 4 1
Ципрофлокса
цин 750-2 раза в день 34 2 17 1
Офлоксацин 400 • 2 раза в день 70 2 35 2
Левофлоксацин 500 • 1 раз в день 50 1 50 2
Спарфлоксацин 400 • 1 раз в день 20 0.25 80 0.5
Г репафлоксацин 600 • 1 раз в день 23 0.25 92 0.5
Тровафлоксацин 200 • 1 раз в день 27 0.25 108 1

300 • 1 раз в день 40 0.25 160 1

— для больных с сохраненным иммунитетом величина 
AUC24h/MHK > 25;

— отношение Стах/МИК > 10.
Эти параметры имеют большое практическое значение. Ос

новываясь на этих данных, можно вычислить критическое 
значение МИК возбудителя, при котором АБП сохраняет 
свою эффективность. В данном случае критическое значение 
МИК будет определяться по формуле: AUC/25 или AUC/125 
(для иммуноскомпрометированных больных).

Например, у ципрофлоксацина AUC24h = 34 мг-ч/л, а 
МИК S. pneumoniae по отношению к ципрофлоксацину со
ставляет 2 мкг/мл (табл. 6.9). Таким образом, AUC24h/MHK = 
=34/2 =17. Отношение AUC24h/MHK существенно меньше 
25, следовательно, препарат, вероятнее всего, окажется неэф
фективным. Критическая точка МИК, при которой ципро
флоксацин сохраняет свою эффективность, в нашем примере 
составляет 34/25 = 1.4 мкг/мл.

Другой пример — левофлоксацин, АБП из группы респира
торных фторхинолонов. AUC24h = 50 мг • ч/л, МИК S. pneumo
niae = 1 мкг/мл (см. табл. 6.9). Соотношение AUC24h/MHK = 
=50/1 = 50, что существенно превышает критерий эффектив
ности. Нетрудно подсчитать, что препарат будет сохранять 
эффективность по отношению к штаммам S. pneumoniae с 
МИК < 50/25 = 2 мкг/мл (в Российской Федерации были вы
явлены пневмококки с МИК к левофлоксацину от 0.25 до 2 
мкг/мл [2]).

Опираясь на показатели ФК/ФД, можно предсказать, что 
прием левофлоксацина по 500 мг • 2 раза в сутки (AUC24h = 94 
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мг • ч/л) позволит существенно повысить эффективность лече
ния. При таком режиме дозирования критическое значение 
МИК будет составлять не 2 мкг/мл (как в прошлом примере), 
а 3.76 мкг/мл. Кроме того, переход на более высокую дозу ле
вофлоксацина позволяет снизить общую продолжительность 
лечения [13].

У азитромицина, эффективность которого, в отличие от 
других макролидных АБП, определяется величиной AUC24h/ 
МИК, величина AUC при однократном приеме в дозе 500 мг 
составляет 3 мг • ч/л критическое значение МИК 5. pneumoniae 
составляет 3/25 = 0.12 мкг/мл, что обеспечивает эффектив
ность терапии инфекций, вызванных чувствительными штам
мами пневмококка (МИК90 = 0.12 мкг/мл; AUC24h/MHK = 
=25), однако недостаточно для терапии инфекций, вызванных 
резистентными к макролидам штаммами

S. pneumoniae (МИК90 > 8 мкг/мл; AUC24h/MHK = 0.4) или 
Н. influenzae (МИК90 1-2 мкг/мл; AUC24h/MHK < 3).

АБП с минимально выраженным ПАЭ, действие которых 
зависит от времени

К АБП, у которых ПАЭ выражен минимально, относятся 
р-лактамные АБП, макролиды (кроме азитромицина), клинда
мицин и ко-тримоксазол. Эффективность этих АБП опреде
ляется временем, в течение которого концентрация препарата 
в крови превышает значение МИК для возбудителя ин
фекции.

Эта особенность определяется механизмом действия АБП, 
которые преимущественно нарушают синтез клеточной стен
ки и не проникают в цитоплазму микроорганима. Синтез кле
точной стенки происходит после деления бактериальной клет
ки и занимает относительно небольшой промежуток времени, 
таким образом, большую часть своего жизненного цикла воз
будитель остается неуязвимым для АБП. Поэтому для эффек
тивной терапии принципиальное значение имеет длительное 
поддержание концентрации препарата в крови на уровне, пре
вышающем величину МИК.

Обычно предиктором эффективности лечения служит ве
личина Т > МИК, составляющая не менее 40-50 % от интер
вала между очередными назначениями АБП. У больных сред
ним отитом и синуситом, вызванными S. pneumoniae и Н. in
fluenzae, необходимое значение Т > МИК существенно боль
ше—до 80 % (табл. 6.10).

Значимость критерия Т > МИК для оценки эффективности 
лечения была доказана в целом ряде исследований (рис. 6.6).

Ситуация существенно упрощается тем, что для определения 
времени, в течение которого концентрация препарата превы
шает МИК, нет необходимости в проведении серии ФК изме-
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Таблица 6.10. ФК/ФД критерии эффективности и безопасности 
АБП различных групп

Группа 
АБП ФК/ФД критерии эффективности ФК/ФД критерии 

безопасности

Амино- Стм/МИК > 10 Назначение пре
гликози
ды [15 -
17]

AUC24h/MHK > 25 парата 1 раз в 
день способству
ет уменьшению 
риска HP

Фторхи- 
нолоны

Для иммуноскомпрометированных 
больных величина AUC24h/MHK > 125. 
Для больных с сохраненным иммуни
тетом величина AUC24h/MHK > 25. 
Отношение Стах/МИК > 10.
При лечении нозокомиальной пневмо
нии ципрофлоксацином AUC/МИК > 
>125 обеспечивает клиническую и 
микробиологическую эффективность > 
>80 %[18].
При лечении внебольничной пневмо
нии левофлоксацином или гатифлок- 
сацином [19] AUC/МИК > 25-34 обес
печивает эрадикацию большинства 
штаммов 5. pneumoniae [20].

Р-Лак
тамные 
АБП 
[21 —25]

Следует обеспечить максимальное зна
чение Т > МИК. Для этого следует 
применять высокие дозы АБП через 
небольшие промежутки времени. 
Желательный уровень Т > МИК со
ставляет:
— для цефалоспоринов — 60-70 %,
— для пенициллина — 50 %;
— для карбапенемов — 40 % от интер
вала дозирования

Азитро
мицин

AUC24h/MHK > 25

рений. Показатели ФК обычно не измеряются, а вычисляются 
исходя из среднестатистических по следующей формуле:

Т > МИК = lnD/(Vd/fu) — 1пМИК 
(0,693/Т1/2)

где D — доза; Vd — объем распределения препарата; fu — доля 
несвязанного с белками плазмы АБП; МИК — минимальная 
ингибирующая концентрация; Т1/2 — период полувыведения 
АБП.
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Основываясь на данных ФК/ФД, как и в предыдущем при
мере, можно рассчитать критическую величину МИК, при ко
торой антибиотик сохраняет свою эффективность (Т > МИК/ 
40—Т > МИК/60). Данные подобных расчетов (Т > МИК) для 
ряда часто применяемых р-лактамных АМП приведены в 
табл. 6.11 —6.14.

Появление ФК/ФД критериев эффективности АБП позво
лило достоверно моделировать эффективность различных пре
паратов, не прибегая к дорогостоящим клиническим исследо
ваниям. Ниже представлены результаты подобных исследова
ний. Например, на рис. 6.7 представлена величина Т > МИК 
при лечении пневмококковой инфекции с использованием 
различных режимов дозирования амоксициллина. Эта инфор
мация позволяет сделать вывод о том, что для эффективного 
лечения АБП должен применяться в дозах не менее 2 г (при 
приеме 2 раза в день) или в меньших дозах, но значительно 
чаще: 500 мг на 4 приема или 1000 мг на 3 приема [30]. Дан
ные моделирования ФК/ФД в целом совпадают с данными 
рандомизированных клинических исследований амоксицил-

Рис. 6.6. Взаимосвязь между микробиологической эффективностью 
антибактериальной терапии и величиной Т > МИК для р-лактамных 
АБП, макролидов и ко-тримоксазола [26].

S. pneumoniae Н. influenzae
р-Лактамы О •
Макролиды □ ■
Ко-тримоксазол V ▼
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Таблица 6.11. Критические значения МИК S'. pneumoniae при ис
пользовании пероральных р-лактамных АБП (критерий эффективно
сти терапии Т > МИК более 40 % от интервала дозирования)

АБП

Режим дозирования S. 
pneu
moniae 

МИКх» 
мкг/мл

Крити
ческое 
значе

ние 
МИК, 
мкг/мл

взрослые дети

Ко-амок 500 мг • 3 раза в день 13 мг/кг • 3 раза в день 2 2
сициллин 875 мг ■ 2 раза в день 23 мг/кг • 2 раза в день 2 2
Цефаклор 
Цефурок-

500 мг • 3 раза в день 13 мг/кг • 3 раза в день >64 0.5

сим 500 мг • 2 раза в день 15 мг/кг • 2 раза в день 8 1
Цефпро-
зил 500 мг • 2 раза в день 15 мг/кг • 2 раза в день 16 1
Цефиксим 400 мг • 1 раз в день 8 мг/кг • 1 раз в день 32 0.5

Таблица 6.12. Критические значения МИК S. pneumoniae при ис
пользовании парентеральных р-лактамных АБП (критерий эффектив
ности терапии Т > МИК более 40 % от интервала дозирования) [27]

АБП Режим дозирования
S. pneumoni
ae МИ Кю, 

мкг/мл

Критическое 
значение МИК, 

мкг/мл

Пенициллин 2 млн ЕД каждые 6 ч 4 4
Ампициллин 1 г каждые 6 ч 4 2
Цефуроксим 0.75 г • 3 раза в день 8 4
Цефотаксим 1.0 г • 3 раза в день 2 2
Цефтриаксон 1.0 г • 1 раз в день 2 2
Цефепим 1.0 г • 2 раза в день 4 4
Цефтазидим 1.0 г • 3 раза в день 32 8
Меропенем 0.5 г - 3 раза в день 2 1

Таблица 6.13. Время, превышающее МИК., для наиболее распро
страненных возбудителей при использовании различных р-лактамных 
АБП [28]

АБП

Штаммы S', pneumoniae
Н. in
fluen

zae
М. са- 

tarrhalis
чувстви

тельные к 
пеницил

лину

с промежуточ
ной чувстви
тельностью к 
пенициллину

рези
стентные 
к пени
циллину

Амоксициллин 100 59 46 0 0
Ко - амоксициллин 100 59 46 41 70
Цефподоксим 83 21 0 82 37
Цефуроксим 75 35 0 33 33
Цефпрозил 75 32 0 21 41
Цефиксим 59 0 0 88 48
Цефаклор 60 0 0 0 35



Таблица 6.14. Время, превышающее МИК,0, для наиболее распро
страненных возбудителей при использовании различных р-лактамных 
АБП

АБП, доза т1/2,
ч

5. aureus Е. coli Р. aeruginosa
МИКад % т>мик МИКад % т>мик МИК90 % т>мик

Цефазо- 
лин, 1 г 1.5 1 33 16 7.6 >32
Цефотак
сим, 1 г 1.0 4 17 0.12 38.4 >32 _
Цефтри
аксон, 1 г 7.0 4 55 0.25 100 >32
Цефе- 
пим, 1 г 2.0 4 36 0.06 87 16 _
Цефтази
дим, 1 г 2.0 16 16 0.25 68 16 19
Цефизок- 
сим, 1 г 1.5 16 13.3 0.25 48 >32 -16
Ампицил
лин, 2 г 1.0 3.0 15 _ _
Нафцил-
лин, 2 г 0.5 0.25 12
Оксацил
лин, 2 г 0.4 0.2 10
Тикар- 
циллин, 
2 г 1.2 6 20 32 8
Пипера
циллин, 
2г 1.0 8 15 16 И
Имипе- 
нем, 0.5 г 1.0 0.03 43 0.1 36 4 14
Меропе- 
нем, 1 г 1.0 0.03 32 0.03 40 2 19

лина и ко-амоксициллина, проведенных в последние годы 
(рис. 6.8).

Другим примером моделирования является анализ вероят
ности достижения ФК/ФД критериев эффективности лече
ния путем моделирования по методике Монте-Карло [31]. 
Этот метод позволяет построить модель, одновременно обоб
щающую 3 основные переменные: данные ФД (данные полу
ченные in vitro, в опытах у животных и в исследованиях у 
больных), показатели ФК (результаты исследований I-II фа
зы, популяционная ФК АБП) и локальные (лечебное учреж
дение, город) или национальные данные о МИК возбудите
лей. Пример полученных в ходе моделирования по методи
ке Монте-Карло результатов представлен в табл. 6.15. Дан
ные анализа Монте-Карло широко используются для выбо-
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Рис. 6.7. Значение Т > МИК (S. pneumonia МИК = 1 мг/л) при раз
личных режимах дозирования амоксициллина (прием внутрь) [32].

ра оптимальных режимов дозирования АБП и создания ре
комендаций по антибактериальной терапии распространен
ных инфекций.

Использования ФК/ФД-моделей действия АБП позволяет 
объяснить результаты клинических наблюдений, предсказать 
эффективность АБП у конкретных больных, выбрать наибо-

Таблица 6.15. Вероятность (%) достижения различных уровней 
Т > МИК при терапии цефтриаксоном (1 г в сутки) в зависимости от 
различного уровня МИК S. pneumonia [45]

МИК S', pneumonia, мкг/мл
Целевой уровень 

Т > МИК
30% 40 % 50 % 60%

0.25 100 100 100 100
0.5 100 100 100 100
1.0 100 100 99.4 92.9
2.0 99.0 87.1 58.0 25.0
4.0 65.6 8.4 0.8 0.1

Для всех значений МИК 99.1 98.4 97.3 96.0
Для всех пенициллинчувствительных штам
мов 100 100 100 100
Для всех штаммов с промежуточной чувстви
тельностью к пенициллину 100 100 99.0 97.8
Для всех пенициллинрезистентных штаммов 97.0 94.8 89.6 83.9

138



Рис. 6.8. Клиническая эффективность амоксициллина и ко-амокси- 
циллина в зависимости от режима дозирования в 12 крупных клини
ческих исследованиях 1995-2003 гт. у больных с внебольничной 
пневмонией [33-44].

лее эффективные режимы дозирования. Роль ФК/ФД-моде- 
лей неоценима в выборе режимов дозирования для исследова
ний II-III фаз новых АБП.

Ограничения в использовании ФК/ФД-моделей эффективности 
АБП

Существуют определенные ограничения использования 
ФК/ФД-моделей [46]. Во-первых, эти модели опираются на 
определение МИК в ходе стандартных микробиологических 
исследований in vitro. Эти исследования построены таким об
разом, чтобы обеспечить постоянство концентраций возбуди
теля и исследуемого АБП, что почти никогда не наблюдается 
in vivo. Кроме того, в этих исследованиях искусственно под
держивается постоянство среды, содержащей микроорганиз
мы, ее химического состава и температуры. Время инкубации 
АБП также определяется лабораторными стандартами 
(NCCLS) и поэтому всегда постоянно. Обычно данные о 
МИК получают при каком-либо одном уровне концентрации 
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микроорганизмов (т. е. используется стандартное число коло
ниеобразующих единиц).

Кроме того, большинство существующих ФК/ФД-моделей 
и рекомендаций по антибактериальной терапии не учитывают 
существенных изменений в уровне абсорбции, в величине Vd 
и в объеме циркулирующей жидкости, которые обычно на
блюдаются у больных с сепсисом, беременных, лиц с задерж
кой жидкости, гипогидратацией и т. д. Наиболее часто данные 
по ФК АБП получают в исследованиях I фазы, у здоровых 
добровольцев. Большинство существующих моделей опирают
ся на фиксированные дозы АБП, безотносительно к массе те
ла, возрасту и другим индивидуальным показателям больных. 
ФК/ФД-модели не учитывают разницу в биодоступности ге
нерических АБП. Разумеется, большинство этих недостатков 
преодолимы, хотя эта работа требует проведения большого 
числа дополнительных ФК исследований.

В целом можно сделать заключение о том, что ФК/ФД-мо
дели всегда опираются на среднепопуляционные показатели 
МИК и усредненные данные о ФК АБП [47]. ФК/ФД-модели 
редко учитывают данные о токсичности АБП и ФК взаимодей
ствия АБП [48]. За рамками подобных исследований остаются 
инфекции, вызванные несколькими микроорганизмами, забо
левания, вызванные «редкими» возбудителями, а также микро
организмами, которые не дают роста на стандартных средах, 
фармакоэкономические аспекты применения АБП и др.

Наиболее существенным недостатком рекомендаций, опи
рающихся на ФК/ФД-модели, является их узкая специфич
ность для данной страны или данного региона. Поэтому раз
витые страны обладают большой и регулярно обновляемой 
информацией по ФК/ФД АБП, опирающейся на крупные ис
следования МИК у разных категорий больных. В развиваю
щихся странах, в том числе в РФ, информация об уровне ан- 
тибиотикорезистентности очень ограничена, что затрудняет 
создание репрезентативных и объективных рекомендаций по 
использованию АБП.

Список литературы

1. Bryan С. S., Talwani R., Stinson М. S. Penicillin Dosing for Pneumo
coccal Pneumonia I I CHEST/ — 1997. — Vol. 112. — P. 1657—1664.

2. Козлов P. С., Киречикова О. И., Сивая О. В. и др. Антимикробная 
резистентность 5. pneumoniae в России: результаты проспективно
го многоцентрового исследования (фаза А проекта ПЕГАС-1). 
Клин, микробиол. и антимикробн. тер. — 2002. — № 3, Т. 4. — С. 
267-277.

3. Scaglione F. Can PK/PD be used in everyday clinical practice // Inter
national Journal of Antimicrobial Agents. — 2002. — Vol. 19, Issue
4. - P. 349-355.

140



4. Bergogne-Berezin E. Pharmacokinetics of Antibiotics in the Respiratory 
Tract: Clinical Significance // Clinical Pulmonary Medicine. — 
1998. - Vol. 5, N 4.. - P. 211-220.

5. Drusano G. L., Craig W. A. Relevance of pharmacokinetics and phar
macodynamics in the selection of antibiotics for respiratory tract infec
tions // J. Chemother. — 1997. — Vol. 9, Suppl. 3. — P. 38—44.

6. Craig Ж A. Pharmacokinetic/pharmacodynamic parameters: rationale 
for antibacterial dosing of mice and men // Clin. Infect. Dis. — 
1998. - Vol. 26. - P. 1-10.

7. Moore R. D., Lietman P. S., Smith C. R. Clinical response to aminogly
coside therapy: importance of the ratio of peak concentration to mini
mal inhibitory concentration // J. Infect. Dis. — 1987. — Vol. 155. — 
P. 93-99.

8. Dunbar L. M., Wunderink R. G., Habib M. P. et al. High-dose, short
course levofloxacin for community-acquired pneumonia: a new treat
ment paradigm // Clin. Infect. Dis. — 2003. — Vol. 37 (6). — P. 752— 
760.

9. Craig JV. A., Andes D. R. Correlation of the Magnitude of the AUC24/ 
MIC for 6 Fluoroquinolones against Streptococcus pneumoniaewith 
Survival and Bactericidal Activity in an Animal Model. — In: Abstracts 
of the 40th ICAAC, Toronto, Canada, Sept. 17—20, 2000. — Abs-289.

10. Lister P. D. Pharmacodynamics of Gatifloxacin Against Streptococcus 
pneumoniaein an in vitro Pharmacokinetic Model: Impact of AUC: 
MIC Ratios on Eradication // Antimicob Agents and Chemother. — 
2002. - Vol. 46. - P. 69-74.

11. Craig W. A., Andes D. Pharmacokinetics and pharmacodynamics of an
tibiotics in otitis media // Pediatr. Infect. Dis. J. — 1996. — Vol. 15. — 
P. 255-259.

12. Craig W. A. Interrelationship between pharmacokinetics and pharmaco
dynamics in determining dosage regimens for broad-spectrum cepha
losporins // Diagn. Microbiol. Infect. Dis. — 1995. — Vol. 22. — P. 
89-96.

13. Mandell G. L. (ed). Principles and Practice of infection Diseases. — ed. 
4. - NY, 1995. - P. 233-264.
Mandell G. L. (ed). op. cit..

14. Andes D., Craig W. A. In vitro activities of amoxicillin and amoxicillin- 
clavulanate against Streptococcus pneumoniae: Application to break
point determination // Antimicrob Agents Chemother. — 1998. — Vol. 
42. - P. 2375-2379.

15. Dudley M. N., Ambrose P. G. Monte Carlo Simulation of new cefotaxi
me, ceftriaxone and cefepime susceptibility breakpoints for S. pneumo
niae, including strains with reduced susceptibility to penicillin. — In: 
Abstracts of the 42nd ICAAC, San Diego, CA, Sept. 27—30, 2002. — 
Abs-635.

16. Petermans JV. MIC-based therapies. — BVIKM/SBIMC, Antewerpen, 
8 nov 2002.

17. Lode И, Garau J., Grassi C. et al. Treatment of community-acquired 
pneumonia: a randomized comparison of sparfloxacin, amoxycillin-cla- 
vulanic acid and erythromycin // Eur. Respir. J. — 1995. — Vol. 8 
(12). - P. 1999-2007.

18. О Doherty B., Dutchman D. A., Pettit R., Maroli A. Randomized, dou
ble-blind, comparative study of grepafloxacin and amoxycillin in the 
treatment of patients with community-acquired pneumonia // J. Anti- 
microb. Chemother. — 1997. — Vol. 40, Suppl. A. — P. 73—81.

141



19. Genne D., Siegrist H. H., Humair L. et al. Clarithromycin versus amoxi- 
cillin-clavulanic acid in the treatment of community-acquired pneumo
nia // Eur. J. Clin. Microbiol. Infect. Dis. - 1997. - Vol. 16 (11). - 
P. 783-788.

20. Poirier R., Chardon H., Beraud A. et al. Efficacy and tolerability of pris- 
tinamycin vs amoxicillin-clavulanic acid combination in the treatment 
of acute community-acquired pneumonia in hospitalized adults // Rev. 
Pneumol. Clin. - 1997. - Vol. 53 (6). - P. 325-331.

21. Tremolieres F., de Kock F, Pluck N., Daniel R. Trovafloxacin versus 
high-dose amoxicillin (1 g three times daily) in the treatment of com
munity-acquired bacterial pneumonia // Eur. J. Clin. Microbiol. In
fect. Dis. - 1998. - Vol. 17 (6). - P. 447-453.

22. Aubier M., Verster R., Regamey C. et al. Once-daily sparfloxacin versus 
high-dosage amoxicillin in the treatment of community-acquired, sus
pected pneumococcal pneumonia in adults. Sparfloxacin European 
Study Group // Clin. Infect. Dis. — 1998. — Vol. 26 (6). — P. 1312— 
1320/45.

23. Roson B., Carratala J., Tubau F. et al. Usefulness of betalactam therapy 
for community-acquired pneumonia in the era of drug-resistant Strep
tococcus pneumoniae: a randomized study of amoxicillin-clavulanate 
and ceftriaxone // Microb. Drug. Resist. — 2001.— Vol. 7 (1).— P. 
85-96.

24. Fogarty С. M., Cyganowski M., Palo W. A. et al. A comparison of cefdi- 
toren pivoxil and amoxicillin/clavulanate in the treatment of communi
ty-acquired pneumonia: a multicenter, prospective, randomized, inves
tigator-blinded, parallel-group study // Clin. Ther. — 2002. — Vol. 24 
(11).- P. 1854-1870.

25. Hagberg L., Torres A., van Rensburg D. et al. Efficacy and tolerability of 
once-daily telithromycin compared with high-dose amoxicillin for 
treatment of community-acquired pneumonia // Infection. — 2002. — 
Vol. 30 (6). - P. 378-386.

26. Finch R., Schumann D., Collins O. et al. Randomized controlled trial 
of sequential intravenous (i.v.) and oral moxifloxacin compared with 
sequential i.v. and oral co-amoxiclav with or without clarithromycin in 
patients with community-acquired pneumonia requiring initial 
parenteral treatment // Antimicrob. Agents Chemother. — 2002. — 
Vol. 46 (6). - P. 1746-1754.

Tl. J ar dim J. R., Rico G., de la Roza C. et al.; Grupo de Estudio Latinoa- 
mericano CAP. A comparison of moxifloxacin and amoxicillin in the 
treatment of community-acquired pneumonia in Latin America: results 
of a multicenter clinical trial // Arch. Bronconeumol. — 2003. — Vol. 
39 (9). - P. 387-393.

28. Torres A., Muir J. F., Corris P. et al. Effectiveness of oral moxifloxacin 
in standard first-line therapy in community-acquired pneumonia // 
Eur. Respir. J. 2003 - Vol. 21 (1). - P. 135-143.

29. Ambrose P. G., Quintiliani R. Limitations of Single-Point Pharmacody
namic Analysis // Pediatric Infectious Disease Journal. — 2000. — Vol. 
19. - P. 769.

142



6.4. Взаимодействие антибактериальных ЛС

Под взаимодействием ЛС понимается изменение эффек
тивности и безопасности одного Л С при одновременном или 
последовательном его применении с другим ЛС, а также с пи
щей, алкоголем и курением [3, 6].

Клинически значимыми являются взаимодействия ЛС, из
меняющие эффективность и безопасность фармакотерапии. 
Взаимодействие ЛС, приводящее к повышению эффективно
сти и безопасности фармакотерапии, лежит в основе рацио
нального комбинирования ЛС [6]. Примеры рациональных 
комбинаций антимикробных Л С приведены в табл. 6.16.

Взаимодействие Л С может приводить и к снижению эф
фективности фармакотерапии, при этом говорят о нерацио
нальных комбинациях ЛС. В основе потенциально опасных 
комбинаций ЛС лежат взаимодействия ЛС, приводящие к 
снижению безопасности фармакотерапии [4]. Потенциально 
опасные комбинации Л С являются серьезной клинической 
проблемой. По данным разных авторов, 17-23 % назначаемых 
врачами комбинаций ЛС являются потенциально опасными 
[4, 6, 32]. У 6-8 % больных, получающих потенциально опас
ные комбинации ЛС, развиваются нежелательные лекарствен
ные реакции [29]. В США от нежелательных лекарственных 
реакций ежегодно умирает 160 000 больных, в */ 3 случаев при
чиной смерти являлись взаимодействия ЛС, связанные с при
менением потенциально опасных комбинаций ЛС [19, 29]. 
Нежелательные лекарственные реакции, возникающие при 
применении потенциально опасных комбинаций, представля
ют собой серьезную экономическую проблему, так как расхо
ды на их лечение составляют половину затрат на терапию всех 
лекарственных осложнений [6, 20, 32].

Различают фармакодинамическое и фармакокинетическое 
взаимодействия ЛС.

6.4.1. Фармакодинамическое взаимодействие антимикробных 
ЛС

Под фармакодинамическим взаимодействием понимается 
влияние одного ЛС на процесс генерации и реализации фар
макологического эффекта другого ЛС без изменения его кон
центрации в крови и на молекулах-мишенях ЛС (рецепторах, 
ферментах, ионных каналах и т. д.). Чаще всего при фармако
динамическом взаимодействии одно ЛС вмешивается в меха
низм действия другого [1, 2, 6, 9].

При фармакодинамическом взаимодействии ЛС может 
иметь место синергидное и антагонистическое взаимодейст
вие [2].
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Можно выделить фармакодинамическое взаимодействие 
антибиотиков между собой и фармакодинамическое взаимо
действие антимикробных препаратов с другими ЛС [10].

Комбинированное назначение антибиотиков используют 
для:

— повышения силы антибактериального действия, увеличе
ния терапевтической эффективности при лечении тяже
лых инфекций до установления бактериологического ди
агноза (лечение больных сепсисом, часто начинают с на
значения одного из аминогликозидов и цефалоспоринов 
III генерации; при лечении смешанных инфекций, на
пример перитонитов, используют цефалоспорины III-IV 
поколений, аминогликозиды и метронидазол;

— замедления развития резистентности при хронической 
инфекции (туберкулез, лепра, хронический бронхит);

— снижения дозы противомикробного препарата с выра
женным токсическим действием без снижения эффек
тивности терапии.

Синергизм при применении АМП характеризуется однона
правленным действием ЛС, обеспечивающим более сильный 
фармакодинамический и клинический эффект, чем действие 
каждого ЛС в отдельности [2]. Синергидный эффект возника
ет при сочетании двух препаратов бактерицидного действия; 
двух бактериостатических препаратов; бактерицидного препа
рата (нарушающего функцию цитоплазматической мембраны) 
с бактериостатиком. Sweeney и соавт. (2003) доказали синер
гидный эффект при сочетании линезолида (бактериостатик) с 
другими бактериостатическими антибиотиками — эритроми
цином, тейкопланином и тетрациклином — в отношении ван- 
комицин-устойчивого Е. faecium, а также Е. coli и К. pneumoni
ae [36]. По их данным, синергидный эффект проявила также 
комбинация линезолида (бактериостатик) с бактерицидными 
антибиотиками амоксициллином и имипенемом по отноше
нию к тем же микроорганизмам [36].

Антагонизм — взаимодействие ЛС, которое приводит к уг
нетению или устранению части или всех фармакологических 
эффектов одного или нескольких Л С [2]. Примером клиниче
ски значимого взаимодействия подобного рода является сни
жение эффективности антибактериальной терапии при совме
стном применении некоторых бактерицидных и бактериоста
тических антибиотиков (пенициллины и сульфаниламиды). 
Так, Sweeney и соавт. (2003) показали, что комбинация лине
золида (бактериостатический препарат) с бактерицидными 
препаратами спарфлоксацином и офлоксацином оказались 
антагонистичными [36].

Если при применении других групп ЛС антагонистическое 
фармакодинамическое взаимодействие ЛС находит свое при
менение в клинической практике (теофиллин и верапамил,
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резерпин и гидралазин, p-адреноблокаторы и вазодилататоры 
и др.), то антагонистические комбинации антимикробных ЛС 
не должны применяться в клинической практике, так как это 
ведет к снижению терапевтической эффективности [6].

Синергидный или антагонистический виды фармакодина
мического взаимодействия в зависимости от механизма дейст
вия могут быть прямыми и косвенными (непрямыми) [2].

Прямое фармакодинамическое взаимодействие Л С наступает 
в случае, когда оба ЛС действуют на один и тот же биосуб
страт: специфические молекулы мишени (рецепторы, фермен
ты, ионные каналы и др.), системы «вторичных» посредников, 
транспортные медиаторные системы. Этот вид взаимодейст
вия не имеет клинического значения для антимикробных Л С 
[2].

Косвенное фармакодинамическое взаимодействие реализуется 
с включением разных биосубстратов и может осуществляться 
на уровне эффекторных клеток, органов и функциональных 
систем [2].

Взаимодействие на уровне эффекторных клеток. Примером 
косвенного, фармакодинамического взаимодействия на уров
не эффекторных клеток является уже упомянутое выше ослаб
ление антибактериальной активности бактерицидных анти
биотиков (р-лактамные антибиотики, аминогликозиды и др.) 
при их совместном применении с бактериостатическими ан
тибиотиками (тетрациклины, макролиды, линкозамиды и др.). 
Это связано с тем, что бактерицидные антибиотики действуют 
на делящиеся бактериальные клетки. При подавлении деле
ния бактериальных клеток под действием бактериостатиче
ских антибиотиков количество делящихся бактерий, являю
щихся мишенью для бактерицидных антибиотиков, снижает
ся, а значит, ослабевает антибактериальная активность по
следних [10, 20]. Исключением является синергидный эффект 
при совместном применении некоторых бактериостатических 
и бактерицидных препаратов. Sweeney и соавт. (2003) проде
монстрировали синергидный эффект и при совместном при
менении линезолида (бактериостатический препарат) с бакте
рицидными антибиотиками амоксициллином, имипенемом в 
отношении метициллин-устойчивого S. aureus, ванкомицин- 
устойчивых Е. faecalis, ванкомицин-устойчивого Е. faecium, 
пенициллин-устойчивых 5. pneumoniae, Е. coli, К. pneumoniae 
[36].

Взаимодействие антимикробных ЛС на уровне эффекторных 
органов с другими ЛС, оказывающими токсическое действие 
на тот же орган является потенциально опасным, поскольку 
может приводить к органотоксичности [6]. Так, потенциально 
опасной комбинацией в отношении поражения почек являет
ся комбинация двух нефротоксичных антибиотиков из группы 
аминогликозидов и цефалоспоринов, комбинация амноглико-
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Таблица 6.17. Некоторые лекарственные средства, обладающие ор
ганотоксичностью

Г епатотоксичность Нефротоксич
ность

Ототоксич
ность

Гематотоксич
ность

Ульцеро- 
генность

Алкоголь 
Гризеофульвин 
Дифенин 
Изониазид 
Ингибиторы МАО 
Интраконазол 
Левомицетин 
Метотрексат 
Меркаптопурин 
Оксациллин 
Парацетамол 
Фенотиазины 
Рифампицин 
Тетрациклины 
Фенацетин 
Флюконазол 
Хлоралгидрат

Аминогли
козиды 
Бутадион 
Гризеофуль
вин 
Сульфанил
амиды 
Фуросемид 
Цефалоспо
рины

Амино
гликози
ды 
Фуросе
мид 
Этакри- 
новая ки
слота

Производ
ные пирозо- 
лона (бута
дион, аналь
гин, амидо
пирин, ан
типирин) 
Мерказолил 
Левомице
тин 
Тиклопидин 
Фенотиа
зины 
Цитоста
тики

Глюко- 
кортико- 
стероды 
НПВС 
Резерпин

зидов и ванкомицина и др. [10]. При применении АМП с дру
гими ЛС, обладающими органотоксичностью, также возраста
ет риск HP, поэтому следует избегать подобных комбинаций 
ЛС, а в случае крайней необходимости их применения прово
дить тщательный контроль функциональных нарушений соот
ветствующего органа и по показаниям проводить лекарствен
ный мониторинг. Некоторые ЛС, обладающие органотоксич
ностью, приведены в табл. 6.17 [6].

6.4.2. Фармакокинетическое взаимодействие антимикробных 
ЛС

Под фармакокинетическим взаимодействием понимается 
влияние одного Л С на фармакокинетические процессы (вса
сывание, распределение, метаболизм, выведение) другого. Ре
зультатом фармакокинетического взаимодействия является 
изменение концентрации ЛС в плазме крови, и, следователь
но, на специфических молекулах-мешенях ЛС (рецепторах, 
ферментах, ионных каналах и т. д.) [1, 2, 6, 9].

Фармакокинетическое взаимодействие атимикробных ЛС 
может происходить на уровнях всасывания, связи с белками 
крови, метаболизма и выведения [6].

Изменение всасывания через желудочно-кишечный тракт 
(ЖКТ) одних ЛС под действием других может происходить по 
различным механизмам, к которым относятся: образование 
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хелатных соединений и комплексов, изменение pH, влияние 
на нормальную микрофлору кишечника, повреждение слизи
стой оболочки кишечника, изменение моторики ЖКТ и влия
ние на гликопротеин-Р. Эти изменения могут приводить к ос
лаблению или усилению всасывания через ЖКТ.

Как правило, взаимодействие ЛС при всасывании развива
ется при их одновременном приеме или если интервал между 
приемами Л С составляет менее 2 ч. Если же интервал между 
приемами ЛС составляет более 4 ч, то взаимодействие ЛС на 
уровне всасывания практически исключается [6, 14, 38].

Взаимодействие атимикробных ЛС с образованием комплек
сов и хелатных соединений. Суть этого механизма заключается 
в том, что при взаимодействии ЛС в ЖКТ могут образовы
ваться невсасывающиеся комплексы и хелатные соединения.

Хорошо известно, что совместное применение фторхино- 
лонов (ципрофлоксацина, левофлоксацина и др.) с антацида
ми и гастропротектором сукралфатом приводит к неэффек
тивности антибактериальной терапии. Это объясняется обра
зованием в ЖКТ невсасывающихся хелатных соединений 
фторхинолонов с магнием, алюминием, кальцием, сукралфа
том.

Тетрациклин образует в ЖКТ невсасывающиеся хелатные 
соединения с алюминием, кальцием, цинком или магнием, 
солями висмута, железом, т. е. со всеми двух- и трехвалентны
ми катионами. Поэтому всасывание тетрациклина снижается 
при его совместном применении с антацидами, препаратами 
висмута, а также с продуктами питания, богатыми кальцием 
(молоко и молочные продукты). Образование невсасываю
щихся хелатных соединений тетрациклина с железом приво
дит как к снижению эффективности антибактериальной тера
пии, так и к неэффективности терапии препаратами железа.

Ионообменные смолы, применяемые для лечения гиперли
пидемий (холестирамин, колестипол и др.), могут образовы
вать невсасывающиеся комплексы и снижать всасывание 
практически всех антимикробных ЛС, в результате чего их 
концентрация в крови может существенно снижаться [26].

Взаимодействие АМП с лекарственными средствами, изме
няющими pH желудочного содержимого. Известно, что неиони- 
зированные Л С более липофильны и, следовательно, лучше 
всасываются в ЖКТ, чем ионизированные ЛС. Большинство 
ЛС являются слабыми кислотами или слабыми основаниями. 
Поэтому повышение pH желудочного содержимого будет при
водить к повышению ионизации ЛС — слабых кислот и сни
жению ионизации ЛС — слабых оснований, следовательно, в 
этих условиях всасывание первых будет угнетаться, а вто
рых — усиливаться. Лекарственные средства, влияющие на pH 
желудочного содержимого (антациды, блокаторы Н2-гистами- 
новых рецепторов, ингибиторы протонового насоса), могут 
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влиять на всасывание применяемых совместно с ними других 
ЛС. Так, кетоконазол и другие противогрибковые ЛС, произ
водные азола (слабые кислоты), практически не всасываются, 
а следовательно, и не эффективны, если принимаются вместе 
с блокаторами Н2-гистаминовых рецепторов или ингибитора
ми протонового насоса. По такому же механизму снижается 
эффективность и других ЛС, являющихся слабыми кислотами 
(сульфаниламидов, нитрофуранов) при их совместном назна
чении с антацидами [26].

Взаимодействие антимикробных ЛС, обусловленное изменени
ем состояния нормальной микрофлоры желудочно-кишечного 
тракта. Нормальная микрофлора ЖКТ принимает активное 
участие во всасывании некоторых ЛС (дигоксин, эстрогены 
и др.). Поэтому антибактериальные ЛС, особенно широкого 
спектра действия, подавляя нормальную микрофлору ЖКТ, 
могут изменять всасывание данных ЛС.

Известно, что примерно 10 % принятого внутрь дигокисна 
метаболизируется до неактивных метаболитов представителем 
нормальной микрофлоры кишечника Е. lentum. Совместное 
применении дигоксина с эритромицином, подавляющим этот 
микроорганизм, приводит к повышению концентрации ди
гоксина в крови, что может сопровождаться возникновением 
нежелательных лекарственных реакций вплоть до гликозид
ной интоксикации [26, 29].

Другой пример — снижение эффективности оральных кон
трацептивов при их совместном применении с антибиотиками 
широкого спектра действия: этинилэстрадиол, содержащийся 
в оральных контрацептивах, подвергается энтерогепатической 
рециркуляции; после всасывания этинилэстрадиол поступает 
в печень, где подвергается конъюгации, затем конъюгаты с 
желчью попадают в кишечник, где под действием ферментов 
нормальной микрофлоры гидролизуются до этинилэстрадио- 
ла, который всасывается вновь. При применении антибиоти
ков широкого спектра действия за счет подавления нормаль
ной микрофлоры нарушается энтерогепатическая рециркуля
ция этинилэстрадиола, и контрацептивная эффективность 
ЛС, содержащих этинилэстрадиол, снижается [14, 38].

Взаимодействие антимикробных ЛС при изменении состояния 
слизистой оболочки кишечника. Повреждение слизистой обо
лочки кишечника является причиной нарушения всасывания 
железа, цианокобаламина и фолиевой кислоты при их совме
стном применении с такими антибактериальными ЛС, как по
лимиксины и неомицин [38].

Взаимодействие антимикробных ЛС, обусловленное изменени
ем моторики желудочно-кишечного тракта. Изменение мото
рики ЖКТ может приводить либо к ускорению, либо к замед
лению всасывания ЛС. Увеличение скорости опорожнения 
желудка под действием прокинетиков (метоклопрамид, дом
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перидон, цизаприд) в большинстве случаев увеличивает ско
рость всасывания быстро всасывающихся ЛС (тетрацикли
нов), поскольку Л С быстрее достигает большой площади вса
сывающей поверхности в тонком кишечнике. Если моторика 
ЖКТ ускоряется, то ЛС проходят по нему так быстро, что мо
жет наступить резкое снижение их всасывания и биодоступ
ности. Моторику ЖКТ могут усиливать эритромицин, слаби
тельные ЛС. Противоположное действие — удлинение време
ни прохождения ЛС по ЖКТ — возможно под влиянием таких 
ЛС, как антихолинергические ЛС, наркотические анальгети
ки, блокаторы Н|-гистаминовых рецепторов, фенотиазиновые 
нейролептики. При этом замедление моторики ЖКТ может 
привести к тому, что всасывание и биодоступность антимик
робных ЛС увеличится, а следовательно, повысится риск воз
никновения нежелательных лекарственных реакций [6, 9].

Взаимодействие лекарственных средств путем влияния на 
активность гликопротеина-Р. В последнее время большое зна
чение придают взаимодействию ЛС на уровне Гликопротеина- 
P. Гликопротеин-Р представляет собой АТФ-зависимый бе
лок-переносчик, локализованный на мембранах клеток слизи
стой оболочки кишечника (энтероцитах), гепатоцитов, клеток 
эпителия почечных канальцев. Гликопротеин-Р является 
адаптационным механизмом, возникшим в процессе эволю
ции. Основной функцией гликопротеина-Р является препят
ствие всасыванию ксенобиотиков, а при их попадании в орга
низм — скорейшее выведение.

В кишечнике гликопротеин-Р исполняет роль своеобразно
го насоса, выкачивающего некоторые ЛС из клетки в просвет 
кишечника. Располагаясь на мембранах гепатоцитов, глико- 
протеин-Р способствует выведению своих субстратов (в том 
числе и ЛС) в желчь.

Гликопротеин-Р эпителия почечных канальцев участвует в 
активной секреции некоторых ЛС.

Гликопротеин-Р обнаруживается в структурах гематоэнце
фалического барьера, опухолевых клетках и т. д.

Активность гликопротеина-Р определяют по фармакокине
тике его специфического субстрата фексофенадина — феноти- 
пирование гликопротеина-Р [6]. Субстратами гликопротеина- 
Р являются некоторые антимикробные ЛС, такие как эритро
мицин, рифампицин, спарфлоксацин, тетрациклин, противо
вирусные ЛС (ингибиторы ВИЧ-протеиназы), противогрибко
вые Л С (интраконазол, кетоконазол), а также ряд широко 
применяемых ЛС из других групп: дигоксин, дигитоксин, ни
федипин, ловастатин, симвастатин, фексофенадин, лопера
мид, некоторые цитостатики и др. Кроме субстратов, среди 
ЛС у гликопротеина-Р имеется ряд ингибиторов, в том числе 
кларитромицин и противогрибковые ЛС — производные азола 
(табл. 6.18), которые способны угнетать его активность, а так-
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Таблица 6.18. Субстраты и ингибиторы гликопротеина-Р

Актиномицин Д 
Винбластин 
Винкристин 
Г идрокортизон 
Дексаметазон 
Дигоксин 
Доксорубицин 
Домперидон 
Ингибиторы ВИЧ-протеиназы

Субстраты гликопротеина-Р
Колхицин 
Ловастатин 
Лоперамид 
Ондансетрон 
Рифампин 
Рифампицин 
Спарфлоксацин 
Терфенадин 
Тетрациклин 
Хинидин

Циклоспорин А 
Эритромицин 
Этопозид 
Верапамил 
Целипролол

Ингибиторы гликопротеина-Р
Верапамил
Ингибиторы ВИЧ-протеиназы 
Мидозалам
Тамоксифен

Кетоконазол 
Кларитромицин 
Флуконазол 
Циклоспорин А

Лидокаин 
Хинидин

же индукторов (препараты зверобоя), повышающих его актив
ность. Совместное применение ингибиторов гликопротеина-Р 
с его субстратами может приводить к увеличению в крови 
концентрации последних, в результате чего повышается риск 
развития нежелательных лекарственных реакций [6, 17, 22].

Взаимодействие антимикробных лекарственных средств 
на уровне распределения и связи с белками плазмы крови
Целый ряд ЛС имеют высокое сродство к белкам плазмы 

крови. Разрыв связи с белками происходит в том случае, если 
в крови оказывается ЛС с более высоким сродством к белкам. 
Такое ЛС вытесняет из связи с белком своего конкурента, об
ладающего меньшим сродством к белкам [28].

Этот часто встречающийся механизм взаимодействия ЛС 
приводит к увеличению свободной, или активной, фракции 
того ЛС, который хуже связывается с белками, тем самым 
усиливая его фармакологическое действие, в том числе и не
желательные лекарственные реакции [6]. Данный механизм 
взаимодействия приобретает клиническое значение при сле
дующих условиях:

— если ЛС имеет небольшой объем распределения (менее 
35 л);

— если ЛС-объект связывается с белками плазмы более чем 
на 90 %;

— время макисмального вытеснения из связи с белками 
плазмы одного ЛС под действием другого менее 30 мин 
[11, 33, 35].

Если Л С связывается с белками плазмы менее чем на 90 %,
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Таблица 6.19. Подтвержденное в исследованиях клиническое значе
ние взаимодействия лекарственных средств на уровне связи с белками 
плазмы крови [34]

ЛС, для которых взаимодействие на 
уровне связи с белками плазмы крови 

имеет клиническое значение

Алфетанил 
Амитриптиллин 
Бупренорфин 
Буторфанол 
Верапамил 
Галоперидол 
Дилтиазем 
Доксорубицин 
Интраконазол 
Лидокаин
Метилпреднизолон 
Мидазолам 
Милринон 
Натрия ауротиомалат 
Никардипин 
Пропранолол 
Фентанил
Хлопромазин 
Эритромицин

ЛС, для которых взаимодействие на 
уровне связи с белками плазмы крови 

не имеет клинического значения

Диазепам
Вальпроевая кислота 
Варфарин
Карбамазепин
Кетопрофен
Метотрексат 
Фенитоин
Толбутамид 
Хлопропамид 
Цефтриаксон

то его вытеснение из связи с белками не приведет к значимо
му изменению концентрации свободной фракции Л С в крови. 
Если Л С имеет большой объем распределения (более 35 л), то 
повышение концентрации его активной фракции в результате 
вытеснения из связи с белками плазмы нивелируется «ухо
дом» ЛС в ткани. Если время макисмального вытеснения из 
связи с белками плазмы одного ЛС под действием другого бу
дет более 30 мин, то повышение концентрации его активной 
фракции также будет нивелироваться, но уже за счет метабо
лизма и выведения Л С [24, 35].

Следует отметить, что это взаимодействие обычно кратко
временно, поскольку препарат быстро подвергается метабо
лизму и выведению. В табл. 6.19 представлено подтвержден
ное в исследованиях клиническое значение взаимодействия 
лекарственных средств на уровне связи с белками плазмы 
крови [11, 34]. Взаимодействие на уровне связи с белками 
плазмы крови имеет клиническое значение только для неко
торых антимикробных ЛС: эритромицин, интраконазол и др. 
[34]. (Фармакокинетические параметры антибиотиков — см. 
Приложение № 1-3 «Фармакокинетика антибактериальных 
ЛС».)
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Взаимодействие антимикробных лекарственных средств 
на уровне метаболизма (биотрансформации)

В настоящее время известно более 300 Л С, влияющих на 
метаболизм других ЛС. ЛС способны как повышать актив
ность ферментов метаболизма ЛС (индукция), так и подавлять 
ее (ингибирование) — см. приложение 1-6 «Индукторы и ин
гибиторы изоферментов цитохрома Р-450» [22, 25].

Под индукцией ферментов метаболизма понимают абсо
лютное увеличение их количества и активности вследствие 
воздействия на них определенного химического соединения, в 
частности ЛС. Это сопровождается гипертрофией эндоплазма
тического ретикулума, в котором локализовано большинство 
метаболизирующих ферментов. Индукции могут подвергаться 
как ферменты I фазы метаболизма (изоферменты цитохрома 
Р-450), так и ферменты II фазы (УДФ-глюкуронилтрансфера- 
за и др.). Наибольшее клиническое значение имеют индукция 
и ингибирование микросомальной системы оксидаз со сме
шанной функцией и в частности изоферментов цитохрома Р- 
450 [7, 18, 25].

ЛС, индуцирующие ферменты, не отличаются очевидным 
структурным сходством, но обладают некоторыми общими 
признаками: склонны растворяться в жирах (липофильны); 
часто служат субстратами ферментов, которые они индуциру
ют; у них, как правило, длительный период полувыведения 
[1]. Различные субстраты способны индуцировать изофермен
ты цитохрома Р-450 с неодинаковыми молекулярной массой, 
субстратной специфичностью, иммунохимическими и спек
тральными характеристиками. Кроме того, существуют значи
мые межиндивидуальные различия в интенсивности индукции 
ферментов метаболизма. Один и тот же индуктор может по
вышать активность фермента у различных индивидуумов в 
диапазоне от 15 до 100 раз [7, 22].

К основным механизмам индукции относятся следующие:
Непосредственное воздействие молекулы-индуктора на регуля

торную область гена, ответственного за синтез данного фермен
та. Этот механизм наиболее характерен для аутоиндукции, когда 
увеличение активности фермента, метаболизирующего ксено
биотик, происходит под действием самого ксенобиотика. Ауто
индукция рассматривается как адаптивный механизм, вырабо
танный в процессе эволюции для инактивации ксенобиотиков, 
в том числе и растительного происхождения. Так, аутоиндукцией 
по отношению к цитохромам подсемейства ИВ обладает фитон
цид чеснока — диалил сульфид. Типичными аутоиндукторами 
среди ЛС являются рифампицин и барбитураты [7, 14].

Стабилизация молекулы изофермента вследствие образова
ния комплекса с некоторыми ксенобиотиками (этанол, аце
тон). Например, этанол индуцирует изофермент цитохрома 
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Р-450 2Е1 на всех этапах его образования от транскрипции до 
трансляции. Полагают, что стабилизирующий эффект этанола 
связан с его способностью активировать систему фосфорили
рования в гепатоците через цАМФ. С этим же механизмом 
связывают процесс индукции изофермента цитохрома Р-450 
2Е1 при голодании и сахарном диабете, в данном случае в ка
честве индукторов выступают кетоновые тела [7].

Индукция изоферментов цитохрома Р-450 1А1, ЗА4, 2В6 
опосредована взаимодействием молекулы индуктора со специ
фическими рецепторами, которые относятся к классу бел
ков-регуляторов транскрипции [7]. Индукция ферментов 
ведет к ускорению метаболизма соответствующих ЛС и, как 
правило, к снижению их фармакологической активности 
(табл. 6.20). Среди индукторов метаболизма ЛС можно указать 
на наиболее широко применяющиеся в клинической практике 
препараты: рифампицин (индуктор изоферментов цитохрома 
Р-450 1А2, 2С9, 2С19, ЗА4, ЗА5-7) и барбитураты (индукторы 
изоферментов цитохрома Р-450 1А2, 2В6, 2С8, 2С9, 2С19, 
ЗА4, ЗА5-7). В отличие от барбитуратов, для развития индуци
рующего эффекта которых требуется нескольких недель, ри
фампицин как индуктор действует быстро, и его индуцирую
щее воздействие на ферменты биотрансформации может быть 
обнаружено уже через 2-4 дня от начала его применения и 
достигать своего максимума через 6-10 дней. Индукция фер
ментов, вызванная рифампицином, может приводить к сни
жению фармакологической эффективности непрямых анти
коагулянтов (варфарина, синкумара, фенилина), циклоспори
на, глюкокортикоидов, кетоконазола, теофиллина, хинидина, 
дигитоксина и верапамила, что требует коррекции режима до
зирования данных ЛС — увеличения дозы [14]. Следует под
черкнуть, что при отмене рифампицина дозу сочетаемого с 
ним Л С следует снижать, так как происходит увеличение кон
центрации последнего в крови [7, 22].

Под ингибированием понимают угнетение функциональ
ной активности ферментов метаболизма ЛС. К основным ме
ханизмам ингибирования относятся:

— связывание с геном, регулирующим синтез определен
ных изоферментов цитохрома Р-450 (циметидин, флуок
сетин, омепразол) [7];

— прямая инактивация изоферментов цитохрома Р-450 
(гастоден);

— угнетение взаимодействия цитохрома Р-450 с НАДФ-Н- 
цитохром Р-450 редуктазой (флавоноиды) [7].

Некоторые препараты, обладающие высоким аффинитетом 
(сродством) к определенным ферментам (верапамил, нифеди
пин, исрадипин, хинидин), ингибируют метаболизм препаратов 
с более низким аффинитетом к этим ферментам. Подобный ме
ханизм обозначается как метаболическая конкуренция [7].
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Снижение активности ферментов метаболизма ЛС под дей
ствием соответствующих ингибиторов ведет к повышению 
концентрации в крови ЛС -субстратов данных ферментов и 
удлинению их периода полувыведения, что является причи
ной развития нежелательных лекарственных реакций (табл. 
6.20) [23].

Таблица 6.20. Лекарственные средства — субстраты изоферментов 
цитохрома Р-450 [22]

т

CYP1А2
Амитриптилин 
Ацетаминофен 
Верапамил 
Галоперидол 
Дезипрамин 
Диазепам 
Зилеутон 
Золмитриптан

Циклофосфамид 
Тамоксифен 
S-мефенитоин

Гексобарбитал 
Глимепирид 
Дапсон 
Диклофенак 
Дронабинол

Имипрамин 
Клозапин 
Кломипрамин 
Кофеин 
Мексилетин 
Метадон 
Миртазапин 
Напроксен

С
7-этоксикума- 
рин 
Бензопирен 
Фенантрен

С
Зафирлукаст 
Ибупрофен 
Индометацин 
Карведилол 
Лозартан

Оланзапин 
Ондансетрон 
Пропафенон 
Пропранолол 
Ретиноиды 
Рилузол 
Ритонавир 
Ропирвакаин 

*2В6 
6-аминохризен 
Метоксифлуран 
2-хлоро1,1-ди- 
фторэтен

*2С9 
Мефенамовая 
кислота 
Омепразол 
Ритонавир 
Сульфаметокса
зол

Такрин 
Тамоксифен 
Теофиллин 
Фенацетин 
Флувоксамин 
Циклобенза- 
прин 
Эстрадиол

R-варфарин 
1,3-бутадиен

Толбутамид 
Торсемид 
Фенитоин 
S-варфарин

CYP
Вальпроевая ки
слота 
Гексобарбитал 
Диазепам

Алпренолол 
Амитриптилин 
Амфетамин 
Бисопролол 
Буфуролол 
Венлафаксин 
Галоперидол 
Дебризохин 
Дезипрамин

Дивальпроекс- 
натрий 
Имипрамин 
Карисопродол 
Кломипрамин

Имипрамин 
Карведилол 
Клозапин 
Кломипрамин 
Кодеин 
Мапротилин 
Мексилетин 
Меперидин 
Метадон

CYP

2С19 
Лансопразол 
Мефенитоин 
Омепразол 
Прогуанил

2D6 
Морфин 
Нортриптилин 
Ондансетрон 
Перексилин 
Пропафенон 
Рисперидон 
Спартеин 
Тамоксифен 
Тимолол

Пропранолол
Ритонавир 
Фенитоин

Фенацетин 
Фенформин 
Флекаинид 
Флувоксамин 
Флуоксетин 
Хлорпромазин 
Циклобенза- 
прин 
Энкаинид
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Продолжение

Дексфенфлура- 
мин 
Доксепин 
Донепезил

Метоксиамфе
тамин 
Метопролол 
Минаприн

Тиоридазин
Тразодон
Трамадол

CYP2ei
Ацетаминофен 
Галотан 
Дапсон 
Изониазид

Изофлуран 
Кофеин 
Ритонавир 
Севофлуран

Тамоксифен 
Теофиллин 
Фенол

Хлороксазон 
Энфлуран 
Этанол

cyp3A4
Азитромицин Циклобенза- Кетоконазол Такролимус
Алпразолам прин Лансопразол Тамоксифен
Алфентанил Циклофосфа- Лозартан Темазепам
Амитриптилин МИД Мибефрадил Терфенадин
Амлодипин Циклоспорин Миконазол Тестостерон
Астемизол Этопозид Паклитаксел Триазолам
Аторвастатин Фелодипин Правастатин Верапамил
Буспирон Фентанил Преднизон Винбластин
Бусулъфан Ифосамид Хинидин Винкристин
Дапсон Имипрамин Хинин R-варфарин
Дексаметазон Индинавир Ритонавир Зилеутон
Декстрометор Исрадипин Рифампин Кларитроми
фан Циклоспорин А Саквинавир цин
Каннабиноиды Нелфинавир Серталин Эритромицин
Карбамазепин Финастерид Дилтиазем Нитрендипин
Цизаприд Таксол Нифедипин Церивастатин
Клиндамицин Залеплон Нисолдипин Ловастатин
Кломипрамин Прогестерон Галоперидол Метадон
Клоназепам Сальметерол Лидокаин Одансестрон
Кокаин Силденафил Мидазолам Эстрадиол
Хлорфенирамин Диазепам

CYPЗА5
Винбластин Ловастатин Нифедипин Триазолам
Винкристин Мидазолам Терфенадин Этинилэстра-
Кортизол Миртазапин Тестостерон диол

Некоторые ингибиторы одновременно влияют на актив
ность нескольких изоформ ферментов метаболизма [24]. Для 
угнетения сразу нескольких изоформ ферментов могут потре
боваться большие концентрации ингибитора. Так, противо
грибковый препарат флуконазол угнетает активность изофер
мента цитохрома Р-450 2С9 в дозе 100 мг в сутки, при повы
шении дозы до 400 мг будет угнетаться активность и изофер
мента ЗА4 [12]. Кроме того, чем выше доза ингибитора, тем 
быстрее наступает его действие и тем больше оно выражено. 
Ингибирование вообще развивается быстрее, чем индукция, 
обычно его можно зарегистрировать уже через 24 ч от момен-
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та назначения ингибиторов [22]. На скорость ингибирования 
активности фермента влияет также путь введения ЛС: если 
ингибитор вводится внутривенно, то взаимодействие разо
вьется быстрее, чем при оральном применении [7, 22].

В качестве клинически значимых примеров данного меха
низма взаимодействия можно привести следующие. Ингиби
торами изофермента цитохрома Р-450 1А2 являются фторхи- 
нолоны: ципрофлоксацин, эноксацин и, в меньшей степени, 
норфлоксацин [7, 25]. Совместное применение препаратов 
теофиллина с вышеупомянутыми фторхинолонами приводит к
4-5-кратному  увеличению концентрации препарата в крови 
(изофермент цитохрома Р-450 1А2 является главным фермен
том метаболизма теофиллина) и к резкому усилению его кар
диотоксичности [27]. Таким образом, комбинация теофиллина 
с ципрофлоксацином, эноксацином и норфлоксацином не ре
комендуется [27]. Отсутствие ингибирующего действия других 
фторхинолонов на изофермент цитохрома Р-450 1А2 объясня
ется наличием в их молекулах радикалов в положениях N1 и 
С7, которые не позволяют связываться с цитохромом 1А2 [27]. 
Так, ломефлоксацин в положении С7 имеет З-окси-4-метил- 
пиперазиновую группу, поэтому не ингибирует изофермент 
цитохрома Р-450 1А2 и может безопасно использоваться со
вместно с препаратами теофиллина [27].

Совместное применение непрямого антикоагулянта варфа- 
рина (субстрат изофермента цитохрома Р-450 2С9) с сульфа
ниламидными препаратами, являющимися ингибиторами изо
фермента цитохрома Р-450 2С9, приводит к усилению анти
коагулянтного эффекта варфарина и повышению риска ге
моррагических осложнений [23]. Поэтому при сочетании вар
фарина с сульфаниламидами рекомендуется строгий контроль 
МНО (международного нормализованного отношения), по 
крайней мере 1-2 раза в неделю [23].

Ингибиторами изофермента цитохрома Р-450 ЗА4 являют
ся макролидные антибиотики [7, 25]. Однако макролиды раз
личаются по способности ингибировать данный изофермент 
[30]. По классификации, предложенной Р. Periti (1992), по 
способности ингибировать изофермент цитохрома Р-450 ЗА4 
макролиды делятся на 3 группы:

1- я группа — сильные ингибиторы — эритромицин и троле- 
андомицин;

2- я группа — умеренные ингибиторы — кларитромицин;
3- я группа — макролиды, не ингибирующие данный изо

фермент, — азитромицин и диритромицин [30].
Таким образом, совместное применение с субстратами изо

фермента цитохрома Р-450 ЗА4 макролидов 1-й и 2-й групп 
может приводить к нежелательным лекарственным реакциям 
[30]. Например, совместное их применение с блокаторами Н,- 
гистаминовых рецепторов (астемизол, терфенадин и др.) в
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Время, мин

Рис. 6.9. Динамика усредненных значений MEGX в плазме крови до 
приема флуконазола (1) и после применения флуконазола (2).

10 % случаев приводит к кардиотоксичности, проявляющейся 
удлинением интервала Q— Г на ЭКГ, что повышает риск воз
никновения опасной для жизни желудочковой тахикардии ти
па «пируэт» [19].

На кафедре клинической фармакологии ММА им. 
И. М. Сеченова проведена работа, посвященная изучению 
влияния противогрибкового Л С флуконазола на активность 
CYP3a4. Активность CYP3A4 оценивалась по концентрации ме
таболита лидокаина MEGX, который образуется под действи
ем данного изофермента. Было показано, что через 7 дней 
применения флуконазола активность CYP3A4 достоверно сни
зилась на 38 % (рис. 6.9). Клиническое значение этого фено
мена продемонстрировано в исследовании влияния флукона
зола на концентрацию блокаторов медленных кальциевых ка
налов (БМКК) нифедипина и верапамила у больных с грибко
выми заболеваниями и артериальной гипертензией. Оказалось, 
что концентрация верапамила и нифедипина на фоне приема 
флуконазаола в течение 7 дней увеличивалась в 1.6 раза, что 
приводило у некоторых больных к развитию гипотонии.

Взаимодействие антимикробных ЛС на уровне выведения
Взаимодействие Л С при выведении может осуществляться 

путем изменения клубочковой фильтрации, изменения ка
нальцевой секреции или изменения канальцевой реабсорбции 
[2, 5].

ЛС могут снижать скорость клубочковой фильтрации по 
следующим механизмам:

• уменьшение внутрисосудистого объема;
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• снижение артериального давления;
• изменение сосудистого тонуса почечных артерий.
Совместное применение ЛС, снижающих СКФ, с ЛС, вы

деляющимися преимущественно путем пассивной фильтра
ции, приводит к повышению концентрации последних в кро
ви и к развитию нежелательных лекарственных реакций. На
пример, снижение СКФ фуросемидом приводит к угнетению 
фильтрации аминогликозидных антибиотиков, увеличивая их 
концентрацию в крови и увеличивая риск нефротоксичности. 
В то же время нефротоксичные ЛС (те же аминогликозиды) 
могут уменьшать количество функционирующих клубочков и 
снижать СКФ, что приводит к накоплению в организме со
вместно применяющихся с ними ЛС, например дигоксина [2, 
5, 7].

Изменение канальцевой секреции. Целый ряд ЛС, особенно 
относящихся к классу органических кислот, активно секрети
руется в проксимальной части канальца нефрона. Активный 
энергозависимый транспорт органических анионов и катио
нов — это уникальная система. Ингибирование этих специфи
ческих систем ЛС может привести к повышению в крови кон
центраций других ЛС, основным путем выведения которых 
является канальцевая секреция. Конкуренция за транспорт
ные системы между эндогенными веществами (например, мо
чевой кислотой) и ЛС (пенициллинами, пробенецидом, суль
фаниламидами и цефалоспоринами) может привести к разви
тию клинически значимых лекарственных взаимодействий 
(табл. 6.21). Способность пробеницида угнетать канальцевую 
секрецию пенициллинов ранее широко использовалась для 
повышения эффективности данных антибиотиков [2, 5, 7].

Молекулярные механизмы угнетения канальцевой секре
ции одних ЛС под действием других изучены недостаточно. В 
отдельных работах показано угнетение активности специали
зированных транспортных белков проксимальных почечных 
канальцев-транспортеров органических анионов (ОАТ) и по
липептидов С, В, С, транспортирующих органические анионы 
(ОАТР-А, ОАТР-В, ОАТР-С), под действием некоторых ЛС 
[21, 37]. Например, механизм ингибирования канальцевой 
секреции адефовира*  (секретируется с помощью ОАТ1) под 
действием НПВС заключается в угнетении этими ЛС актив
ности ОАТ1, что повышает концентрацию адефовира и увели
чивает риск его нефротоксического действия. Еще один при
мер: угнетение секреции озельтамивира ** (секретируется с 
помощью ОАТ1) при его совместном применении с пробени-

* Адефовир — противовирусное ЛС, применяемое для лечения ВИЧ- 
инфекции и хронического вирусного гепатита В.
** Озельтамивир — противовирусное Л С, применяемое для лечения и 

профилактики гриппа А и В.
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Таблица 6.21. Ингибиторы канальцевой секреции лекарственных 
средств

Ингибиторы канальцевой секреции Л С, канальцевая секреция которых 
ингибируется

Пробеницид 
Сульфинпиразон 
Фенилбутазон 
Сульфонамиды 
Аспирин
Тиазидные диуретики 
Индометацин

Пенициллины 
Азидотимидин 
Индометацин

Верапамил 
Амиодарон 
Хинидин

Дигоксин

Диуретики Соли лития
Аспирин 
НПВС

Метотрексат

цидом, являющимся ингибитором ОАТ1. Показано ингиби
рующее действие рифампицина и рифампина на активность 
ОАТР-А, ОАТР-В, ОАТР-С, а цефалоспоринов на ОАТ1, 
ОАТЗ, ОАТ4. При этом цефазолин, цефтриаксон, цефперазон 
и цефалоридин ингибируют ОАТЗ и ОАТ4, а цефалотин и це
фотаксим — ОАТ1 и ОАТ4 [21, 37].

Изменение канальцевой реабсорбции. Реабсорбция отфильт
рованных и секретированных ЛС происходит в дистальной 
части канальца нефрона и в собирательных трубочках, причем 
реабсорбции подвергаются только неионизированные молеку
лы ЛС. Поскольку на степень ионизации ЛС большое влия
ние оказывает pH, ее изменение под действием различных 
ксенобиотиков может существенно влиять на реабсорбцию 
ЛС. Так, при закислении мочи (например, аскорбиновой ки
слотой) угнетается реабсорбция ЛС — слабых оснований, а 
при ощелачивании — ЛС, слабых кислот (табл. 6.22). При ле-

Таблица 6.22. Лекарственные средства, канальцевая реабсорбция 
которых угнетается при изменениях pH мочи

Снижение pH Повышение pH

Амфетамин 
Имипрамин 
Кодеин 
Морфин 
Новокаин 
Хинин 
Хлорохин

Амнокислоты
Барбитураты 
Нилидиксовая кислота 
Нитрофурантоин
Салицилаты 
Сульфаниламиды
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чении сульфаниламидами (слабые кислоты) для предупрежде
ния развития их нежелательных лекарственных реакций (кри- 
сталлурии и др.) применяется щелочное питье (щелочные ми
неральные воды) [2, 5, 7].

Взаимодействие антимикробных ЛС с пищей
Пища может изменять как фармакокинетику, так и фарма

кодинамику ЛС. Фармакокинетическое взаимодействие ЛС, 
применяющихся перорально, с пищей происходит в основном 
на уровне всасывания. Совместный прием с пищей может как 
замедлять и/или снижать всасывание одних Л С, так и уско
рять всасывание других ЛС (табл. 6.23). Рекомендации по 
применению ЛС в зависимости от приема пищи приведены в 
табл. 6.24. Снижению всасывания некоторых ЛС способствует 
определенный качественный состав пищи. Это может быть 
связано с влиянием некоторых продуктов на pH желудка. Так, 
употребление продуктов, повышающих продукцию соляной 
кислоты в желудке (помидоры, фруктовые соки, кофеинсо
держащие напитки), приводит к уменьшению всасывания 
эритромицина и пенициллинов (ампициллин, оксациллин, 
амоксициллин). Продукты, способствующие защелачиванию 
желудка (молоко и молочные продукты), вызывают иониза
цию противогрибковых ЛС — производных имидазола (клот- 
римазол, кетоконазол и др.) и, таким образом, снижают вса
сывание этих ЛС. Кроме того, в состав пищи могут входить 
компоненты, образующие с ЛС невсасывающиеся хелатные 
соединения и комплексы. Так, продукты, богатые кальцием

Таблица 6.23. Возможное влияние пищи на всасывание некоторых 
лекарственных средств из желудочно-кишечного тракта [38]

Всасывание Отсутствие
увеличение замедление снижение изменений

Амитриптилин, 
анаприлин, ап- 
рессин, гризео- 
фульвин, дихло- 
тиазид, дифе
нин, карбамазе
пин, неодикума- 
рин, седуксен, 
спиронолактон, 
тразикор, фура- 
донин, фуразоли- 
дон, хлорохин, 
хингамин

Дигоксин, 
диклофенак- 
натрий, пре
параты калия, 
парацетамол, 
сульфанил
амиды, фено
барбитал, 
фенацетин, 
фуросемид, 
хинидин, ци
метидин.

Ампициллин, антипи
рин, дигоксин, ибу
профен, изониазид, 
ацетилсалициловая 
кислота, канамицин, 
леводопа, левомице
тин, линкомицин, ме- 
тациклин, рифампи
цин, салицилаты, тет
рациклины (в том 
числе доксициклин), 
хлорбутин, циклосе
рин

Метрони
дазол, 
нитразе
пам, 
преднизо
лон, тео
филлин, 
хлорпро- 
памид
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Таблица 6.24. Рекомендации по применению некоторых антимик
робных лекарственных средств в зависимости от приема пищи [35]

ЛС, которые необходимо принимать натощак 
(за 1 ч до еды или через 3 ч после)

Л С, которые необходимо 
принимать во время еды

Ампициллин, цефаклор, эритромицин, 
пенициллин, тетрациклин

Гризеофульвин, интрако- 
назол

(молоко, сыры, мороженое, йогурты и другие молочные про
дукты), угнетают всасывание тетрациклинов и ципрофлокса
цина. На всасывание некоторых ЛС пища существенного 
влияния не оказывает (см. табл. 6.23) [8, 38].

Компоненты некоторых продуктов влияют на метаболизм 
ЛС. Так, флавоноиды сока грейпфрута являются ингибитора
ми CYP3A4, при этом может происходить повышение кон
центрации ЛС-субстратов этого изофермента и, следователь
но, возникать нежелательные лекарственные реакции [12]. 
Индукторами изофермента цитохрома Р-450 1А2 являются та
кие продукты питания, как брокколи, брюссельская капуста, 
хорошо прожаренное мясо, при этом может происходить сни
жение концентрации ЛС-субстратов этого изофермента, и, 
следовательно, снижение эффективности [18].

Фармакодинамическое взаимодействие антимикробных ЛС 
с пищей не имеет клинического значения, но на фармакоки
нетику ЛС пища может оказывать разнообразное влияние, что 
необходимо учитывать при проведении фармакотерапии [38].

Взаимодействие антимикробных ЛС с алкоголем
В России сохраняется высокий уровень потребления алко

голя, который составляет 7.57 л в год в пересчете на абсолют
ный алкоголь на душу населения. По данным Министерства 
здравоохранения РФ, 20 % населения России подвержено бы
товому пьянству, а 1.5 % — страдает алкоголизмом. Известно, 
что взаимодействие ЛС с алкоголем может привести к серьез
ным нежелательным лекарственным реакциям и даже к ле
тальному исходу. Алкоголь может вступать как в фармакоки
нетическое, так и в фармакодинамическое взаимодействие с 
ЛС [7].

Фармакокинетическое взаимодействие Л С с алкоголем 
происходит в основном на уровне метаболизма. При этом как 
ЛС могут вмешиваться в метаболизм алкоголя, так и сам ал
коголь влияет на метаболизм ЛС. Метаболизм алкоголя осу
ществляется преимущественно в печени по трем направлени
ям. Основной путь метаболизма алкоголя — окисление в ци
тозоле гепатоцитов с помощью алкогольдегидрогеназы до 
ацетальдегида, который затем под действием ацетальдегидро-
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геназы превращается в ацетат, «сгорающий» в цикле Кребса. 
Этим путем метаболизируется 70-80 % алкоголя. Лишь 5-10 % 
алкоголя окисляется в эндоплазматическом ретикулуме гепа
тоцитов с участием изофермента цитохрома Р-450 2Е1 [7]. Ряд 
антимикробных ЛС, ингибируя ацетальдегидрогеназу, вызы
вают «синдром ацетальдегида — антабусный эффект» — выра
женные вегетативные реакции, покраснение, чувство жара, 
озноб, ощущение стеснения в груди, затруднение дыхания, 
шум в голове, сердцебиение и т. д., чувство витального страха. 
К таким ЛС относятся: метронидазол, левомицетин, фуразо- 
лидон, цефалоспорины (цефамандол, цефаперазон, цефате- 
тан, моксалактам), противогрибковые ЛС — производные 
имидазола (клотримазол, кетоконазол и др.) [15]. При прове
дении фармакотерапии этими ЛС следует предупредить боль
ного о недопустимости приема алкоголя и лекарственных 
форм, содержащих алкоголь (настойки, капли и т. д.), в тече
ние всего периода лечения и последующих 3 дней после его 
окончания [5, 15].

Влияние алкоголя на метаболизм ЛС неоднозначно. При 
однократном приеме больших доз алкоголя отмечается неспе
цифическое ингибирование изоферментов цитохрома Р-450 
[2]. Так, однократный прием больших доз алкоголя на фоне 
применения непрямого антикоагулянта варфарина приводит к 
угнетению метаболизма последнего за счет ингибирования 
изофермента цитохрома Р-450 2С9 [7]. Это приводит к повы
шению концентрации варфарина в плазме крови и усилению 
антикоагулянтного эффекта, что повышает риск геморрагиче
ских осложнений. С другой стороны, длительное применение 
алкоголя вызывает индукцию изоферментов цитохрома Р-450. 
При этом индукции могут подвергаться все изоферменты ци
тохрома Р-450, но наиболее сильно индуцируется изофермент 
цитохрома Р-450 2Е1 [7]. Следует отметить, что однократные 
дозы алкоголя, необходимые для ингибирования метаболизма 
ЛС, как и режим его длительного потребления, вызывающего 
индукцию метаболизма Л С, сугубо индивидуальны и варьиру
ют в широких пределах [2].

Фармакодинамическое взаимодействие антимикробных Л С 
с алкоголем не имеет клинического значения.

6.4.3. Факторы риска взаимодействия ЛС

Риск возникновения опасных взаимодействий ЛС, в том 
числе и антимикробных, зависит от многих факторов: воз
раст больного, сопутствующие заболевания, наличие поли
прагмазии, терапевтическая широта применяемых Л С [6, 
28, 33].

Возраст больного. Риски взаимодействия ЛС выше в так на- 
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зываемых крайних возрастных группах — у пожилых и ново
рожденных. Это связано прежде всего с особенностями фар
макокинетики ЛС в этих возрастных группах. Процессы вса
сывания, метаболизма, распределения и выведения ЛС у но
ворожденных детей еще несовершенны, а у пожилых эти про
цессы замедлены из-за возрастных изменений функций ЖКТ, 
печени, почек. ЦНС пожилых людей более чувствительна к 
наркотическим анальгетикам и бензодиазепинам, а кишечник 
и мочевой пузырь — к холинолитикам. Кроме того, у этой 
группы пациентов, как правило, много сопутствующих забо
леваний и, следовательно, им назначается большее количество 
ЛС. В связи с этим пожилые и новорожденные требуют более 
тщательного подбора ЛС и контроля возможных опасных 
взаимодействий ЛС [6, 28, 33].

Сопутствующие заболевания. Риск опасных взаимодействий 
Л С при ряде сопутствующих заболеваний повышается в силу 
следующих причин:

— изменение при некоторых заболеваниях (хроническая 
сердечная недостаточность, заболевания печени и почек) 
фармакокинетики ЛС, прежде всего из-за поражения 
слизистой оболочки кишечника, почек, печени, сниже
ния синтеза белков плазмы крови [6, 28, 33];

— длительное применение при некоторых хронических за
болеваниях (эпилепсия, сахарный диабет, системные за
болевания соединительной ткани, маниакально-депрес
сивный психоз, туберкулез и т. д.) ЛС, часто вызываю
щих фармакокинетические взаимодействия ЛС — индук
торов и ингибиторов ферментов метаболизма; ЛС, вы
тесняющих другие препараты из связи с белком и т. д. 
[6, 28, 33].

Полипрагмазия. Полипрагмазия — вид фармакотерапии, при 
которой необоснованно используется большое число ЛС. Ес
ли больному назначено два ЛС, то вероятность развития взаи
модействия составляет 3-5 %, а если 10 ЛС — то она будет не 
менее 20 % [32].

Например, если больному, принимающему непрямой анти
коагулянт варфарин (метаболизируется изоферментами цито
хрома Р-450 1А2 и 2С9), назначены ципрофлоксацин (инги
битор изофермента цитохрома Р-450 1А2) или циметидин (ин
гибитор изофермента цитохрома Р-450 2С9), это вряд ли при
ведет к появлению клинически значимого взаимодействия [7, 
21]. Если же назначены все три перечисленных препарата, то 
резко усилится действие варфарина, что может привести к 
серьезным геморрагическим осложнениям [6].

Терапевтическая широта лекарственных средств. Риск раз
вития опасного фармакокинетического взаимодействия ЛС 
больше, если ЛС имеет небольшую терапевтическую широту 
(узкий терапевтический диапазон) [6]. К таким Л С относятся 
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из антимикробных ЛС аминогликозиды. К ЛС с узким тера
певтическим диапозоном относятся ЛС из других групп: не
прямые антикоагулянты, сердечные гликозиды, противоэпи- 
лептические ЛС, трициклические антидпрессанты, соли ли
тия, некоторые антиаритмики, теофиллин. Для таких ЛС да
же небольшое повышение концентрации в крови под дейст
вием другого ЛС может привести к серьезным нежелатель
ным лекарственным реакциям, вплоть до развития интокси
кации. Особенно часто опасные взаимодействия ЛС возни
кают, если применяется высшая терапевтическая доза ЛС с 
узким терапевтическим диапазоном. С целью повышения 
безопасности фармакотерапии ЛС с узким терапевтическим 
диапазоном следует использовать постоянный контроль за их 
равновесной концентрацией (терапевтический лекарственный 
мониторинг, drug-мониторинг). Так, хорошо разработан те
рапевтический лекарственный мониторинг для гентамицина, 
ванкомицина и др. [6].

Фармакогенетические факторы
На сегодняшний день известно существование межиндиви

дуальных различий в фармакологическом ответе на некоторые 
ЛС, которые связаны с генетически обусловленными измене
ниями фармакокинетики и фармакодинамики [28]. В основе 
этих изменений лежат спонтанно возникающие и передающие
ся из поколения в поколение мутации генов белков, ответст
венных за фармакокинетику и фармакодинамику ЛС. Это про
цесс получил название генетического полиморфизма. Наиболь
шее клиническое значение имеет генетический полиморфизм 
метаболизма ЛС. Носители «медленных» аллелей изоферментов 
цитохрома Р-450 2D6, 2С9, 2С19 являются «медленными мета- 
болизаторами» ЛС-субстратов, соответствующих изоферментов 
[7]. Очевидно, что именно у этой категории больных имеется 
высокий риск возникновения нежелательных лекарственных 
реакций взаимодействия ЛС — субстратов данных изофермен
тов с другими препаратами. По-видимому, в будущем для пре
дупреждения таких потенциально опасных взаимодействий ЛС 
станут использоваться методы генотипирования (выявление 
мутантных аллелей методом ПЦР).

6.4.4. Фармацевтическое взаимодействие

Помимо фармакокинетического взаимодействия химиопре
паратов следует учитывать возможность их физико-химиче
ской (фармацевтической) несовместимости, что, однако, не 
является противопоказанием к их комбинированному назна
чению (вводятся в разных шприцах и капельницах) [5].
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Несовместимы в одних растворах следующие препараты:
— пенициллины с витаминами С, группы В, гентамици

ном;
— ампициллин и метициллин с гидрокортизоном;
— карбенициллин с канамицином, колистином, гентами

цином;
— тетрациклины с сульфаниламидами, гидрокортизоном, 

солями кальция, бикарбонатом натрия;
— гентамицин с пенициллинами;
— все антибиотики с гепарином [5, 13].
Лучшее правило — всегда вводить антибиотики отдельно и 

не нарушать рекомендаций фирм-производителей антимикроб
ных ЛС о применении растворителей при использовании анти
микробных ЛС.

Таким образом, знание основных механизмов взаимодей
ствия антимикробных Л С, учет факторов риска опасных 
взаимодействий при проведении фармакотерапии, а также 
четко отлаженная система информирования о клинически 
значимых взаимодействиях позволяют повысить эффектив
ность и безопасность проводимой антимикробной фармако
терапии.

Клинически значимое взаимодействие антимикробных ле
карственных средств представлено в приложении 1-4.
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6.5. Нежелательные лекарственные реакции (побочное 
действие) АБП

Выбор антибиотика проводится с учетом риска развития 
нежелательных реакций. При наличии патологии органа или 
системы антибиотик с аналогичной направленностью нежела
тельных реакций (особенно органотоксических эффектов) вы
бирать нежелательно. При отсутствии возможности отказаться 
от применения антибиотика (несмотря на высокий риск по
бочных эффектов) необходимо обеспечить безопасный режим 
дозирования (например, снижение дозы при почечной недос
таточности) и контроль за всеми прогнозируемыми нежела
тельными реакциями (обеспечение программы динамического 
контроля безопасности).

Наиболее распространенные побочные эффекты антими
кробных ЛС представлены в табл. 6.25.

Таблица 6.25. Основные побочные эффекты антимикробных ЛС

Группы препаратов Нежелательные эффекты

Пенициллины Аллергические реакции (в том числе анафилак
тический шок)
Реакция Яриша—Герксгеймера (инфекционно
токсический шок)
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Продолжение

Группы препаратов Нежелательные эффекты

Цефалоспорины Аллергические реакции (в том числе анафилак
тический шок)
Гематологические реакции (анемия, лейкопения) 
Нарушение функии печени (гипопротромбине
мия, трансфераземия)
Нефротоксичность

Аминогликозиды Ототоксичность (нарушение функции вестибу
лярного и кохлеарного аппаратов) 
Нефротоксичность
Нейромышечная блокада

Хинолоны, фтор- 
хинолоны

Гематологические реакции (цитопения, гемоли
тическая анемия)
Г епатотоксичность
Влияние на ЦНС (повышение судорожного по
рога, нарушение сна, головные боли, головокру
жение)

Тетрациклины Г епатотоксичность
Нефротоксичность
Диспептические расстройства
Дисбактериоз
Гематологические изменения и вазопатия у детей 
до 8-летнего возраста

Макролиды Диспептические яывления (стимуляция мотори
ки ЖКТ)
Г епатотоксичность

Линкозамиды Диспептические расстройства 
Псевдомембранозный колит 
Г епатотоксичность 
Нефротоксичность

Полимиксины Выраженная нефротоксичность 
Нейротоксичность 
Нервно-мышечная блокада 
Тромбоцитопения
Г ипокальциемия
Гипокалиемия

Гликопептиды 
(ванкомицин)

Аллергические реакции
Панцитопения 
Ототоксичность 
Нефротоксичность 
Г епатотоксичность 
Флебиты, тромбофлебиты

Хлорамфеникол, 
рифампицин

Г епатотоксичность
Гематотоксичность (гемолитическая анемия, 
тромбоцитопения)

Рифампицин Г епатотоксичность
Гематоксичность (гемолитическая анемия, тром
боцитопения)
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Побочные эффекты могут быть связаны с гиперчувстви- 
тельностью (аллергические реакции, интерстициальный неф
рит, васкулит, лихорадка), токсическим действием (нефроток
сичность, гепатотоксичность, ототоксичность, в том числе эм- 
бриотоксическое действие, нейротоксичность); могут прояв
ляться желудочно-кишечными реакциями, геморрагическим 
синдромом, флебитом, электролитными нарушениями; могут 
быть связаны с изменением толерантности к алкоголю, могут 
быть обусловлены подавлением сапрофитной микрофлоры 
(дисбактериоз, суперинфекция), что в свою очередь может 
способствовать развитию вторичных инфекций, гипо- и ави
таминозов. Возможно при применении антибиотиков разви
тие тяжелого осложнения — реакции массивного бактерио
лиза.

Аллергические реакции (немедленные — до 30 мин, быст
рые — 1-48 ч, отсроченные — более 48 ч) могут развиваться 
при применении любых противомикробных препаратов, но 
наиболее часто наблюдаются на фоне лечения р-лактамными 
антибиотиками и сульфаниламидами. Их возникновение не 
связано с фармакологическим эффектом и не зависит от дозы 
препарата (хотя проявления аллергии могут усиливаться при 
повышении дозы). Для них характерно обязательное возник
новение вновь после повторного назначения того же или 
близкого по химической структуре противомикробного сред
ства (внутригрупповая перекрестная аллергическая чувстви
тельность), при этом латентный период становится короче, а 
симптоматика более выраженной.

По частоте вызываемых аллергических реакций первое ме
сто занимают пенициллины, затем следуют стрептомицин, 
ванкомицин, амфотерицин В, сульфаниламиды. Гораздо реже 
аллергические побочные эффекты вызывают тетрациклины, 
нитрофураны, оксихинолины, фторхинолоны, рифампицин. В 
отличие от р-лактамов аллергические реакции на макролиды 
встречаются крайне редко. Анафилактические реакции на 
эритромицин развиваются в 1 случае на 1 млн больных, а при 
применении новых макролидов — еще реже. Аллергические 
реакции возникают у детей чаще при сопутствующей вирус
ной инфекции (0.5 % случаев).

6.5.1. Разновидности аллергических реакций

1. Анафилактический шок, ангионевротический отек, по
вышение температуры тела аллергического генеза, артралгии, 
спленомегалия, эозинофилия.

2. Аутоиммунная цитопения — тромбоцитопения, лейкопе
ния, агранулоцитоз (чаще при назначении хлорамфеникола, 
стрептомицина, тетрациклина, сульфаниламидов).
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3. Поражение кожи и слизистых обрлочек (в том числе 
крапивница), фотодерматозы (тетрациклины, сульфанилами
ды, налидиксовая кислота, гризеофульвин, фторхинолоны).

4. Поражение дыхательных путей (риниты, трахеиты, брон
хиты, синуситы, бронхоспазм, чаще при ингаляции пеницил
линов и стрептомицина).

5. Поражения сосудов и миокарда (миокардит, периартери
ит, панартериит, васкулит) при приеме пенициллина и хлор
амфеникола.

6. Поражение нервной системы: полиневриты, невриты, 
плекситы, радикулиты (при приеме пенициллинов, стрепто
мицина, хлорамфеникола).

7. Поражения почек (интерстициальный нефрит, гломеру
лонефрит, нефротический синдром): аминогликозиды, пени
циллины, бацитрацин, хлорамфеникол, полимиксин и др.

Для профилактики аллергических осложнений необходим 
тщательный сбор аллергологического анамнеза. При наличии 
в прошлом аллергических реакций на антибиотик недопусти
мо назначение препаратов той же группы.

При выборе антимикробных Л С следует учитывать риск 
развития перекрестных аллергических реакций к препаратам 
той же группы, возможность перекрестных аллергических ре
акций между группами. Это, прежде всего, касается р-лактам- 
ных антибиотиков.

Следует обратить внимание на противопоказанность про
ведения кожных проб (кожное тестирование) для выявления 
повышенной чувствительности к противомикробным препа
ратам, прежде всего с позиций их опасности (риск развития 
анафилактического шока на пробную кожную дозу) и в связи 
с их сомнительной информативностью.

После первого введения препарата целесообразно наблюде
ние за больным в течение 10-30 мин. Перспективным для 
оценки риска развития аллергических реакций немедленного 
типа являются иммунологические методы определения в сы
воротке крови специфического к антибиотику IgE.

Идиосинкразия — это генетически обусловленная патологи
ческая реакция на определенный лекарственный препарат. 
Идиосинкразия в своей основе имеет наследственные дефек
ты ферментных систем. Встречается идиосинкразия реже, чем 
аллергия. Примером идиосинкразии является реакция, возни
кающая при лечении сульфаниламидами больных с дефици
том глюкозо-6-фосфатдегидрогеназЬ1 (Г-6-ФДГ). У детей ран
него возраста лечение левомицетином может привести к раз
витию на 2-9-й день к развитию осложнения синдрома Грея, 
для которого характерны метеоризм, диарея, рвота, цианоз и в 
дальнейшем расстройство кровообращения, приводящее к 
смерти. Это обусловлено недостатком в организме детей ран
него возраста глюкуронилтрансферазы и с нарушением в свя-
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зи с этим элиминации левомицетина, что вызывает интокси
кацию. Поэтому левомицетин не применяется у детей раннего 
возраста.

6.5.2. Токсические реакции

Токсические реакции возникают чаще аллергических; их 
клинические проявления находятся в прямой зависимости от 
дозы, пути введения, длительности лечения, особенностей 
взаимодействия с другими ЛС.

Нейротоксические реакции
Поражение слухового нерва наиболее характерно для ами

ногликозидов. По уменьшению частоты развития данного ос
ложнения препараты можно расположить в следующем поряд
ке: мономицин > канамицин > неомицин > стрептомицин. 
Наименее выражен этот побочный эффект у нетилмицина. 
Ототоксическое действие может проявиться даже при местном 
применении аминогликозидов (особенно у больных с нару
шенными функциями почек). Применение стрептомицина во 
время беременности может привести к врожденной глухоте. 
Нарушение слуха может прогрессировать и после отмены пре
парата. Противопоказано сочетание нескольких аминоглико
зидов, а также аминогликозидов с другими препаратами, вы
зывающими нарушение слуха, например салицилатами, хини
ном, этакриновой кислотой, фуросемидом. Нельзя повторно 
назначать аминогликозиды ранее 10-12 дней после окончания 
курса лечения препаратом этой группы. Во время лечения по
казано проведение аудиограммы. Лучше не назначать аминог
ликозиды больным старше 60 лет.

Поражение вестибулярного аппарата вызывают стрептоми
цин, канамицин, неомицин, гентамицин. Очень редко при 
применении макролидов возникает снижение слуха, причем 
чаще всего потеря слуха наблюдается у пациентов с нарушен
ной функцией почек, получавших эритромицин, и ВИЧ-ин
фицированных больных с диссеминированной инфекцией 
Mycobacterium avium^ получавших комбинированную терапию 
азитромицином и этамбутолом. Неврологические расстрой
ства в виде головной боли, головокружения, бессонницы при 
лечении макролидами встречаются у 0.2-1.3 % больных.

Поражение зрительного нерва возможно при приеме 
стрептомицина, хлорамфеникола, циклосерина, полимиксина 
В, налидиксовой кислоты. Нарушение зрения могут вызывать 
изониазид, этамбутол, этионамид.

Полиневрит, эпилептиформные припадки могут вызвать 
стрептомицин, метронидазол, полимиксин, амфотерицин В, 
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циклосерин, хлорамфеникол, сульфаниламиды, нитрофураны, 
оксихинолин, налидиксовая кислота, фторхинолоны, канами- 
цин, гризеофульвин, изониазид, этамбутол.

Головокружение, головные боли, нарушение сна — фторхи
нолоны. Парестезии, головная боль, головокружение, атаксия 
возможны при приеме полимиксина, стрептомицина, цикло
серина, амфотерицина В.

Особенно часто прямое нейротоксическое действие (гал
люцинации, эпилептиформные припадки, судороги и мышеч
ный гипертонус) возникает при интралюмбальном введении 
бензилпенициллина, стрептомицина, хлорамфеникола.

Развитие нервно-мышечной блокады, паралич дыхания, 
коллапс могут быть обусловлены полимиксином В (часто), 
аминогликозидами, линкомицином (при быстром введении 
больших доз выше 200 мг/кг внутривенно), клиндамицином.

Снижение АД, головокружение, тахикардия могут появить
ся при внутривенном введении морфоциклина, фторхино- 
лонов.

Нарушение вкуса возможно при применении ампицилли
на, метронидазола, тетрациклина, судороги — при примене
нии азтреонама, имипенем/циластатина, метронидазола, хи
нолонов, больших доз бензилпенициллина.

Нефротоксичность (снижение функции почек с увеличени
ем концентрации в крови мочевины, креатинина) наиболее 
часто проявляется на фоне применения аминогликозидов 
иванкомицина; нефротоксичность может встречаться при 
применении полипептидных антибиотиков (полимиксин, ба
цитрацин), цефалоспоринов — цефалотина, цефалексина (це- 
фамандол может вызывать глюкозурию), амфотерицина В, ри
фампицина, гризеофульвина, сульфаниламидов, редко — при 
применении нистатина, налидиксовой кислоты, ампицилли
на, цефалоспоринов III-IV поколения, тетрациклинов и др.

Предрасполагающими факторами являются: пожилой воз
раст, артериальная гипотензия, гиповолемия, заболевание пе
чени, предшествующее лечение аминогликозидами, сочетание 
некоторых лекарств (например, аминогликозидов, цефалоспо
ринов, ампициллина с петлевыми диуретиками — фуросемид, 
этакриновая кислота).

Риск развития осложнений увеличивается при нарушении 
выделительной функции почек. Как правило, поражения по
чек обратимы в ближайшие 2-3 дня после отмены препаратов.

Интерстициальный нефрит (симптомы: гематурия, протеи
нурия, лихорадка, сыпь, эозинофилия в крови и моче, нару
шение функции почек) чаще вызывается полусинтетическими 
пенициллинами (оксациллин).
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Поражение гепатобилиарной системы
Медикаментозное поражение печени является причиной 

2 % желтух, но характеризуется большой вероятностью небла
гоприятных исходов. В настоящее время насчитывается свыше 
1000 лекарственных препаратов, способных вызывать лекарст
венный гепатит. Чаще всего лекарственное поражение печени 
развивается при лечении несколькими препаратами или при 
повторном курсе терапии и не всегда зависит от длительности 
лечения. Возникновение лекарственных гепатитов связывают с 
неспецифическими гиперергическими реакциями организма. 
Патологический процесс складывается из расстройства секре
ции и экскреции желчи и иммунологической реакции мезен
химы. Гепатотоксические эффекты могут проявляться в двух 
формах — холестаза и гепатита. Они развиваются на фоне при
менения противотуберкулезных средств, оксациллина, азтрео- 
нама, тетрациклинов, линкозамидов, сульфаниламидов.

Многие препараты, накапливающиеся в желчи в больших 
концентрациях, могут вызвать поражения печени: гепатомега
лию, гипербилирубинемию (тетрациклины, сульфаниламиды), 
гепатиты (амфотерицин В). Реже эти осложнения могут быть 
обусловлены приемом полимиксина В, налидиксовой кисло
ты, линкомицина, нитрофуранов, хлорамфеникола, рифампи
цина, фторхинолонов, даже пенициллинов.

Макролиды в редких случаях вызывают холестатический 
гепатит, который протекает под маской острого холецистита. 
Чаще всего он развивается при лечении эритромицина эсто
латом. Наряду с клиническими проявлениями гепатита у 2/3 
пациентов отмечают эозинофилию, гипербилирубинемию и 
увеличение активности щелочной фосфатазы (табл. 6.26).

Увеличение активности ферментов и содержания билиру
бина чаще выявляют при применении эритромицина. На фо
не лечения карбенициллином и тикарциллином у 5-20 % па
циентов также возможны увеличение содержания печеночных 
трансаминаз в крови и гипокалиемия. Рифампицин повышает 
содержание билирубина и активность аминотрансфераз в кро
ви, что можно устранить без отмены препарата назначением 
метионина, пиридоксина. Жировая дистрофия печени иногда 
возникает на фоне высоких доз тетрациклинов.

Таблица 6.26. Нарушение функции печени при лечении макролида
ми, сводные данные — % (количество больных)

Показатели Эритромицин Кларитромицин Азитромицин

Трансаминазы
Щелочная фосфатаза 
Общий билирубин

4.2 (166)
3.6 (166)
1.8 (166)

0.4 (1101)
0.0 (1676)
0.09 (1074)

0.5 (598)
0.5 (486)
0.2 (489)
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Даже при нормальной функции печени лечение препарата
ми, оказывающими гепатотоксическое действие, следует про
водить на протяжении не более 7-10 дней. В большинстве 
случаев описанные изменения исчезают после отмены препа
ратов. Лицам старше 70 лет дозы этих препаратов снижают в
2-3  раза.

Токсическое действие на ЖКТ наблюдаются с различной 
частотой при применении практически всех антибактериаль
ных препаратов, риск развития этого действия выше при 
приеме АМП внутрь. Токсический гастрит (тошнота, рвота, 
анорексия, боль в животе, диарея, запор) наиболее часто вы
зывают тетрациклины, ампициллин, макролиды, гризеофуль- 
вин, амфотерицин В, канамицин, фузидин, хиноксидин. 
Обычно эти побочные реакции не выражены, необходимости 
в отмене препарата не возникает. Реже встречаются стоматит, 
эзофагит (тетрациклины), металлический привкус во рту (мет
ронидазол).

6.5.3. Биологическое действие

Основной особенностью HP антибиотиков является дейст
вие на нормальную микрофлору человека. Особенно «страда
ет» микрофлора полости рта, кишечника. В большинстве слу
чаев при применении антибиотиков изменения количествен
ного и качественного состава микрофлоры клинически не 
проявляются и не требуют коррекции. Однако в некоторых 
случаях может развиваться оральный или вагинальный канди
доз и антибиотико-ассоциированная диарея (ААД)-

В кишечнике человека находится свыше 500 видов микро
бов, общее количество которых больше 1000, что на порядок 
выше общей численности клеточного состава человеческого 
организма. Имеющиеся сведения о микробной флоре кишеч
ника дают основание предполагать, что мы имеем дело с сис
темой, сопоставимой по значимости с другими системами ор
ганизма. К сожалению, уникальные свойства микробов, насе
ляющих кишечник человека, не всегда учитываются при на
значении антибиотиков.

Можно выделить важнейшие физиологические функции 
кишечной микрофлоры.

1. Морфокинетическая (трофическая): продукты метабо
лизма микробов служат источником питания эпителиоцитов и 
стимулируют моторику кишечника.

2. Защитная: обеспечение колонизационной резистентно
сти, формирование биопленки, предотвращающей адгезию 
чужеродных микробов, продукция лизоцима, органических и 
свободных желчных кислот, конкуренция за рецепторы и пи
щевые субстраты, увеличение скорости обновления клеток 
и др.
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3. Пищеварительная: участие в метаболизме клетчатки и 
неусвоенных нутриентов.

4. Синтетическая: синтез холестерина, витаминов и других 
биологически активных веществ.

5. Иммуногенная: стимуляция синтеза иммуноглобулинов 
и иммунокомпетентных клеток.

6. Участие в патогенезе целого ряда патологических состоя
ний и заболеваний (канцерогенез, ожирение, гиперхолестери
немия, артериальная гипертензия, аллергия, артриты, оксала- 
турия и мочекаменная болезнь, болезнь Альцгеймера и др.).

Антибактериальные препараты подавляют не только рост 
патогенных микроорганизмов, но и нормальную микрофлору 
кишечника. В результате размножаются сапрофитные микро
бы с высокой устойчивостью к лекарственным препаратам, 
приобретающие патогенные свойства. К ним относятся ста
филококки, протей, дрожжевые грибы, энтерококки, сине
гнойная палочка, клебсиелла.

Одним из частых осложнений лечения антибиотиками яв
ляется ААД (от 2 до 26 % пациентов, получавших антибиоти- 
котерапию). Особенно часто ААД вызывают клиндомицин, 
линкомицин, ампициллин, пенициллин, цефалоспорины, тет
рациклины, эритромицин. При этом способ назначения анти
биотика особой роли не играет. Так, при приеме внутрь поми
мо влияния на микроорганизмы происходит местное воздей
ствие антибиотика непосредственно на слизистую оболочку 
тонкой кишки. При парентеральном введении антибиотики 
воздействуют на микробиоценоз кишечника, выделяясь со 
слюной, желчью, секретами тонкой и толстой кишки.

Симптомы ААД у большинства больных обычно появляют
ся во время лечения, а у 30 % —спустя 1-10 дней после его 
прекращения, что часто затрудняет диагностику.

Непосредственным этиологическим фактором ААД боль
шинство исследователей считают клостридии, в частности 
Clostridium difficile. Среди взрослого населения уровень ее но
сительства низкий и достигает 2-3 %. Условиями размноже
ния Clostridium difficile являются анаэробная среда и угнете
ние роста нормальной флоры кишечника. Клинические про
явления ААД варьируют от легкой диареи до тяжелого псев
домембранозного колита (ПМК). ПМК — острое заболева
ние кишечника, развивающееся как осложнение антибакте
риальной терапии. Установлено, что его вызывает Clostrid
ium difficile.

Основным симптомом ААД и ПМК является обильная 
водянистая диарея, началу которой предшествует назначе
ние антибиотиков в течение нескольких дней (и до месяца). 
Затем появляются схваткообразные боли в животе, стихаю
щие после стула. В тех случаях, когда повышается темпера
тура тела, в крови нарастает лейкоцитоз, а в кале также по
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являются лейкоциты, речь чаще всего идет о ПМК. После 
отмены антибиотика у некоторых больных симптоматика бы
стро исчезает. При ПМК, несмотря на прекращение анти
бактериальной терапии, в большинстве случаев частота сту
ла продолжает нарастать, появляются гипогидратация и ги
попротеинемия. В особо тяжелых случаях начало заболева
ния может быть внезапным. Быстро наступает обезвожива
ние. Развиваются токсическое расширение и перфорация 
толстой кишки. Очень редко может наблюдаться молниенос
ное течение ПМК, напоминающее холеру: обезвоживание 
развивается в течение нескольких часов и заканчивается ле
тальным исходом. Диагноз ААД устанавливают на основа
нии связи диареи с применением антибиотиков. Диагноз 
ПМК подтверждается бактериологическим исследованием 
кала и определением в нем токсина Clostridium difficile. Час
тота обнаружения токсина в кале больных с ААД не превы
шает 15 %. Отмечено, что у больных ААД повышение лейко
цитоза указывает на высокую вероятность развития ПМК, 
вызванного Clostridium difficile. Это объясняется тем, что ток
син А, выделяемый Clostridium difficile, вызывает воспаление, 
секрецию жидкости, лихорадку и судороги [6].

Поэтому у всех больных с ААД, протекающей с интоксика
цией и лейкоцитозом 15.800/мм3 и выше, следует связывать 
причину острой диареи с Clostridium difficile.

При изучении слизистой оболочки толстой кишки у боль
ных с ААД чаще всего морфологические изменения отсутству
ют. В более тяжелых случаях при эндоскопическом исследова
нии выявляют три типа изменений:

1) катаральное воспаление (отек и гиперемия) слизистой 
оболочки;

2) эрозивно-геморрагическое поражение;
3) псевдомембранозное поражение.
Эндоскопическая картина ПМК характеризуется наличием 

бляшковидных, лентовидных и сплошных «мембран», мягких, 
но плотно спаянных со слизистой оболочкой. Изменения 
наиболее выражены в дистальных отделах ободочной и пря
мой кишки. Слизистая оболочка отечна, но не изъязвлена. 
При биопсии и гистологическом исследовании обнаруживают 
субэпителиальный отек с круглоклеточной инфильтрацией 
собственной пластинки, капиллярные стазы с выходом эрит
роцитов за пределы сосудов. На стадии образования псевдо
мембран под поверхностным эпителием слизистой оболочки 
образуются экссудативные инфильтраты. Эпителиальный слой 
приподнимается и местами отсутствует, оголенные места сли
зистой оболочки прикрыты лишь слущенным эпителием. В 
поздних стадиях болезни эти участки могут занимать большие 
сегменты кишки.
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Дифференциальный диагноз
Связь диареи с антибактериальной терапией обычно не 

создает трудностей в диагностике ААД. Но в тяжелых (фаталь
ных) случаях клиническая картина ПМК может очень напо
минать холеру, или фульминантную форму язвенного колита, 
или болезнь Крона. Однако для последних характерна более 
или менее выраженная кровавая диарея, не характерная для 
ПМК. Тем не менее возможность развития эрозивно-геморра
гических изменений слизистой оболочки при ААД не исклю
чает появления кровянистых выделений из прямой кишки у 
некоторых больных, что может создавать дополнительные 
дифференциально-диагностические трудности.

Лечение
Этиотропной терапией ААД и ПМК, вызванных Clostridium 

difficile, считается назначение ванкомицина и метронидазола. 
Прежде всего отменяют антибиотик, вызвавший заболевание. 
Назначают ванкомицин по 125 мг внутрь 4 раза в сутки, при 
необходимости доза может быть увеличена до 500 мг 4 раза в 
сутки. Лечение продолжают в течение 7-10 сут. Эффективен 
также метронидазол в дозе 500 мг внутрь 2 раза в сутки. При
меняют, кроме того, бацитрацин по 25 000 ME внутрь 4 раза в 
сутки. Лечение проводят в течение 7-10 сут. Бацитрацин поч
ти не всасывается, в связи с чем в толстой кишке можно соз
дать более высокую концентрацию препарата. При обезвожи
вании применяют адекватную инфузионную терапию для кор
рекции водно-электролитного баланса. Для связывания ток
сина применяют холестирамин.

Недавно появились сообщения о возможности лечения 
острой диареи, ассоциированой с антибактериальной терапи
ей, большими дозами пробиотиков. Клиническое улучшение 
обычно наступало через несколько дней после начала бакте
риальной терапии. Бактерицидная природа фекальной флоры 
обеспечивает выздоровление более 95 % больных с диареей, 
ассоциированной с Clostridium difficile. Она предупреждает по
явление хронической клостридиальной или другой инфекции, 
которая может вызвать у части больных хронические желудоч
но-кишечные нарушения (например, запор, воспалительные и 
функциональные заболевания кишечника). Так, показано, что 
запор может быть устранен ванкомицином и назначением 
бактериальных препаратов. Бактериальную терапию при ААД, 
ПМК и острых кишечных инфекциях следует начинать как 
можно раньше, не дожидаясь бактериологического подтвер
ждения точного диагноза.

С целью профилактики ААД и ПМК назначение антибио
тиков следует осуществлять только по строгим показаниям, 
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своевременно прекращать антибактериальную терапию по 
достижении клинического эффекта и немедленно отменять 
препарат при появлении диареи и других симптомов ПМК. 
Суперинфекция проявляется чрезмерным ростом условно-па
тогенной микрофлоры, устойчивой к данному препарату (на 
фоне подавления нормальной микрофлоры).

Одной из разновидностей суперинфекции является часто 
возникающий кандидоз (кожи, слизистых оболочек, внутрен
них органов). У истощенных больных и больных с хрониче
скими заболеваниями кандидоз может приобрести системное 
течение и обусловить летальный исход. Решение об отмене 
антибактериальных средств принимают строго индивидуально 
в зависимости от тяжести основного процесса, выраженности 
и распространенности кандидоза (обнаружение мицелия при 
микроскопии нативных препаратов мочи, мокроты, экссуда
тов, увеличение количества мицелиальных элементов при по
вторных обследованиях, появление клинических признаков 
висцеральных поражений).

Гиповитаминозы. Витамины В2, В6, В12, РР, пантотеновая 
кислота вырабатываются кишечной микрофлорой, которая 
может быть подавлена при пероральном приеме антибиотиков 
широкого спектра действия. Гиповитаминозы проявляются 
ухудшением общего состояния, анорексией, поражением ко
жи и слизистых оболочек, неврологическими расстройствами.

Иммунодепрессивное действие. Говоря о HP антибиотиков, 
следует подчеркнуть, что широко распространенное мнение о 
способности этих препаратов угнетать иммунитет является 
серьезным заблуждением. Все препараты, способные вызвать 
иммуносупрессию у человека, отсеиваются еще на стадии 
доклинических исследований. Более того, ряд АМП способны 
стимулировать определенные звенья иммунной реакции (мак
ролиды, линкозамиды, фторхинолоны и др.).

Суббактериостатические концентрации практически всех 
антибиотиков уменьшают антигенную и иммунизирующую 
активность микроорганизмов.

Гентамицин снижает количество иммунокомпетентных 
клеток в селезенке и титр агглютининов в сыворотке крови 
(иммунодепрессивный эффект), поэтому при его применении, 
особенно для лечения сепсиса, целесообразно назначить им
мунокорректоры. Хлорамфеникол подавляет образование ан
тител.

6.5.4. Гематологические HP

Геморрагический синдром характерен для цефалоспоринов 
П-Ш поколения, имеющих в своей основе N-метилтиотетра- 
зольное кольцо (цефамандол, цефотетан, цефоперазон, нару- 
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шают всасывание витамина К в кишечнике). Антисинегной- 
ные пенициллины (карбенициллин, тикарциллин, уреидопе- 
нициллины) нарушают функцию мембран тромбоцитов. Бен
зилпенициллин, карбенициллин, тикарциллин в 1-2 % случа
ев за счет снижения агрегации тромбоцитов могут вызывать 
кровоточивость (подобно ацетилсалициловой кислоте). Кож
ные реакции и лихорадка (аллергического генеза) встречаются 
в 2-4 % случаев применения пенициллинов, наиболее часто — 
при лечении ампициллином (4-18 %).

Нейтропения/агранулоцитоз в единичных случаях возникает 
при применении антисинегнойных пенициллинов, нитрофу
ранов, сульфаниламидов, рифампицина, чаще при примене
нии хлорамфеникола.

Апластическая анемия наиболее часто наблюдается при 
применении хлорамфеникола и характеризуется нарушением 
функции костного мозга с развитием лейкопении, тромбоци
топении, анемии.

Гемолиз эритроцитов может развиться под действием раз
личных прготивомикробных препаратов: р-лактамных анти
биотиков, ко-тримаксозола и триметоприма (аутоиммунный 
гемолиз); на фоне наследственного дефицита в эритроцитах 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы — при применении сульфа
ниламидов, нитрофуранов, фторхинолонов, ко-тримоксазола 
и рифампицина.

6.5.5. Флебиты

Флебиты могут возникнуть при внутривенном применении 
практически всех противомикробных средств, но чаще (в по
рядке убывания) при инфузиях монобактамов, тетрациклинов, 
ванкомицина, полимиксина, цефалоспоринов. При увеличе
нии разовой дозы эритромицина (до 1 г) или быстром введе
нии (менее 30 мин) усиливается раздражающее действие анти
биотика на стенку сосуда и повышается риск возникновения 
флебита.

6.5.6. Реакция массивного бактериолиза

Реакция массивного бактериолиза (реакция Яриша—Геркс- 
геймера) — терапевтический шок. Развивается быстро, обычно 
в начале лечения при введении антибиотиков в больших до
зах. Массивный бактериолиз проявляется потрясающим озно
бом, лихорадкой, тахикардией, проливным потом, диареей. В 
тяжелых случаях может понизиться температура тела; возмож
ны развитие коллаптоидной реакции, потеря сознания, олигу
рия и анурия. Указанную реакцию наблюдают при лечении 
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брюшного тифа, коклюша, сифилиса, бруцеллеза, лептоспи
роза.

Образование эндотоксинов характерно для сальмонелл, ши- 
гелл, бруцелл, кишечной палочки, синегнойной палочки, про
тея, возбудителя коклюша, пастерелл, спирохет, микобактерий.

Известны случаи токсического влияния хлорамфеникола 
на функцию надпочечников.

6.5.7. Нарушение толерантности к этанолу

Нарушение толерантности к этанолу развивается при при
менении метронидазола, хлорамфеникола и цефалоспоринов 
П-Ш поколения, имеющих в своей структуре метилтиотетра- 
зольное кольцо (применение цефамандола, цефоперазона, це- 
фотетана, цефметазола на фоне потребления алкоголя вызы
вает тошноту, рвоту, головокружение, головную боль, гипо
тензию, потливость). Тетурамовый эффект отмечается при со
вместном применении нитрофуранов с этанолом [47].

6.5.8. Фоточувствительность

Фоточувствительность может наблюдаться при применении 
фторхинолонов, реже тетрациклинов, сульфаниламидов; про
является потемнением кожи на открытых участках тела под 
воздействием солнечных лучей (вплоть до ожогов), развитием 
крапивницы.

6.5.9. Побочные явления комплексной природы

Побочные явления комплексной природы (аллергические, 
токсические, дисбактериоз, гиповитаминоз, суперинфекции, 
нарушение синтеза белка):

— колоаноректальный синдром: колит, проктит, анусопру- 
рит, болезненные дефекации, тенезмы, слизисто-кровя
нистые испражнения. Часто возникают при лечении тет
рациклином, реже — левомицетином и эритромицином. 
Симптомы появляются в первые 4-5 дней лечения;

— генито-аноректальный синдром — зуд кожных покровов 
и слизистых оболочек половых органов, переходящий в 
баланит или вульвовагинит.

Эмбриотоксическое действие антибиотиков (см. раздел
6.6. — «Применение антибактериальных препаратов при бере
менности и кормлении грудью»).
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6.6. Применение антибактериальных препаратов 
при беременности и в период лактации

Широкое использование ЛС для фармакотерапии беремен
ных в настоящее время является объективной реальностью, 
определяемой снижением уровня здоровья женщин детород
ного возраста и все большим «старением» первородящих. К на
стоящему времени накоплен значительный опыт, свидетельст
вующий о том, что многие ЛС могут оказывать неблагоприят
ное воздействие на развивающийся плод и новорожденных. 
Сложность этой проблемы во многом определяется тем, что 
Л С могут воздействовать как на процессы формирования и 
функционирования половых клеток, так и на сам многосту
пенчатый процесс беременности (оплодотворение, импланта
ция, эмбриогенез, фетогенез). Несмотря на то, что ни одно 
ЛС не внедряется в клинику без экспериментальной оценки 
его тератогенности, не менее 5 % всех врожденных аномалий 
можно отнести на счет ЛС. Связано это с тем, что тератоген
ные эффекты ЛС у человека трудно предсказать на основании 
результатов, полученных в экспериментах на животных. В на
стоящее время около 60-80 % беременных женщин принима
ют Л С по поводу различных нарушений соматического или 
психического состояния (анальгетики, антибиотики, снотвор
ные, седативные средства, диуретики, антациды, антигиста
минные, отхаркивающие, противорвотные ЛС). В среднем бе
ременная женщина принимает 4 ЛС.

ЛС могут оказывать влияние на плод на всех сроках бере
менности, но больше всего достоверных данных получено при 
изучении их влияния в период органогенеза (18-55 дней) и в 
период роста и развития плода (свыше 56 дней). Существует 
очень много ЛС, которые потенциально опасны с точки зре
ния тератогенеза, и их действие может проявляться при нали
чии определенных факторов. В связи с этим при назначении 
Л С женщинам в период беременности очень важно серьезно 
относиться к оценке соотношения пользы и риска назначаемо
го ЛС. Не менее важным является также исключение беремен
ности при назначении ЛС с тератогенными свойствами. Осно
вываясь на данных, полученных на людях и, в большей степе
ни, на животных, ЛС в настоящее время классифицируются по 
степени риска для плода на категории от А (безопасные) до D 
(противопоказанные в период беременности) (табл. 6.27). Вы
деляют также категорию X, куда входят ЛС, абсолютно проти
вопоказанные беременным женщинам. Доказано, что Л С кате
гории X не обладают достаточным терапевтическим эффектом 
у женщин и риск их применения превышает пользу. ЛС, отно
сящиеся к категории D, оказывают необходимое терапевтиче
ское действие, но предпочтение в определенных ситуациях 
следует отдать другим ЛС со сходными фармакологическими
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Таблица 6.27. Категории лекарственных средств для использования 
в период беременности

Кате
гория

А

В

С

D

X

Характеристика

Отсутствие риска для плода — в результате адекватных строго 
контролируемых исследований не выявлено риска неблаго
приятного действия на плод в I триместре беременности и 
нет данных, свидетельствующих о подобном риске в после
дующих триместрах
Изучение репродукции на животных не выявило риска не
благоприятного действия на плод, а адекватных и строго 
контролируемых исследований у беременных женщин не 
проведено
Изучение репродукции на животных выявило неблагоприят
ное действие на плод, а адекватных и строго контролируемых 
исследований у беременных женщин не проведено, однако 
потенциальная польза, связанная с применением ЛС у бере
менных, может оправдывать его использование, несмотря на 
возможный риск
Имеются убедительные доказательства риска неблагоприят
ного действия ЛС на плод человека, однако ожидаемая поль
за, связанная с применением Л С у беременных, может оп
равдать его использование, несмотря на возможный риск 
Испытания на животных или клинические испытания выяви
ли нарушения развития плода и/или имеются доказательства 
риска неблагоприятного действия ЛС на плод человека, по
лученные при проведении исследований или на практике; 
безусловно опасное для плода средство, причем негативное 
воздействие этого ЛС на плод превышает потенциальную 
пользу для будущей матери

свойствами, и только в редких, чрезвычайных обстоятельствах 
ЛС этой категории могут быть назначены беременным.

Критические периоды беременности. Во внутриутробном 
развитии выделяют критические периоды, отличающиеся по
вышенной чувствительностью к различным факторам внеш
ней среды, в том числе и к ЛС.

Период предымплантационного развития амниона (1-я неде
ля беременности), особенно в его конце. В этом периоде от
мечается максимальный риск эмбриотоксического действия 
ЛС, проявляющегося чаще всего в гибели зародыша до уста
новления беременности.

Стадия эмбриогенеза (включающая периоды имплантации, 
а также органогенеза и плацентации), заканчивающаяся 
обычно к 3-4 мес беременности. Неблагоприятное действие 
ЛС проявляется тератогенностью и эмбриотоксичностью. В 
период органогенеза и плацентации наиболее чувствительной 
фазой развития являются первые 3-6 нед после зачатия (пери
од закладки органов эмбриона). Критические периоды пора
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жения разных органов отличаются из-за временных различий 
в их дифференцировке. Тератогенное действие ЛС в этот пе
риод практически не отмечается.

Период непосредственно перед родами, когда ЛС, назначае
мые роженице, могут изменять течение родов и снижать адап
тацию новорожденного к новым условиям существования.

6.6.1. Особенности фармакокинетики лекарственных средств 
у беременных женщин

Особенности всасывания ЛС
Во время беременности сократительная активность желуд

ка и объем желудочной секреции снижаются. ЛС, имеющие 
низкую растворимость, всасывается замедленно. В то же вре
мя всасываемость других Л С может нарастать в результате 
увеличения времени нахождения в кишечнике в связи со сни
жением его моторики. Индивидуальные различия в абсорбции 
ЛС у беременных зависят от срока беременности, от состоя
ния системы кровообращения, ЖКТ и физико-химических 
свойств ЛС.

Особенности распределения, связь с белками ЛС
Во время беременности отмечается увеличение объема цир

кулирующей крови, почечной фильтрации, активности пече
ночных ферментов. Все это в определенной мере влияет на 
объем распределения ЛС, интенсивность процессов метабо
лизма и элиминации. Увеличение объема внеклеточной жид
кости, массы циркулирующей крови, почечного кровотока и 
гломерулярной фильтрации у беременной, а также поступле
ние ЛС в плод и амниотическую жидкость приводят к тому, 
что плазменная концентрация некоторых ЛС в крови беремен
ных женщин (по сравнению с не беременными) снижается.

Во время беременности и в ранний послеродовой период (с 
15-1 недели беременности и до 2 нед после родов) отмечается 
снижение процента связывания ЛС с белками крови, прежде 
всего с альбуминами.

Снижение процента связывания с белками приводит к то
му, что концентрация свободной фракции ЛС значительно 
повышается.

Особенности метаболизма ЛС
Во время беременности отмечается изменение активности 

многих печеночных ферментов, ответственных за метаболизм 
ЛС. Эстрогены снижают, а прогестины увеличивают концен
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трацию изофермента цитохрома Р-450 ЗА4. Доказано сниже
ние активности N-деметилазы и глюкуронилтрансферазы при 
беременности.

На интенсивность печеночного метаболизма оказывает 
влияние и увеличение соотношения величины сердечного вы
броса и печеночного кровотока.

Особенности выведения ЛС
У беременных отмечаются увеличение скорости клубочко

вой фильтрации и возрастание реабсорбции в канальцах по
чек. В поздние сроки беременности на скорость почечной 
элиминации существенное влияние оказывает положение те
ла. Патологически протекающая беременность вносит допол
нительные изменения в кинетику ЛС.

6.6.2. Применение антимикробных ЛС у беременных

У плода повышен риск развития токсических реакций на 
антибиотики. Так, тетрациклин в больших дозах, применяе
мый в поздние сроки беременности, может вызвать острую 
желтую дистрофию печени (особенно при парентеральном 
введении). Тетрациклины даже в небольших дозах (концен
трация в пупочных сосудах около 50-60 % от содержания в 
крови матери) в поздний период беременности могут вызвать 
окрашивание зубов плода, их гипоплазию, а также замедлен
ное развитие костного скелета. Пенициллины (особенно по- 
лусинтетические) и цефалоспорины также проникают через 
плаценту, создавая в тканях плода терапевтическую концен
трацию (токсических эффектов при этом обычно не наблюда
ется). Способность полусинтетических пенициллинов прони
кать через плацентарный барьер находится в обратной зависи
мости от их способности связываться с белками плазмы. 
Стрептомицин быстро проходит через плаценту (концентра
ция его в крови плода около 50 %), может приводить к раз
личным поражениям нервной системы (в том числе органа 
слуха), микромиелии, различным нарушениям строения кос
тей. Не следует использовать в последнем триместре беремен
ности сульфаниламиды (особенно Л С длительного действия), 
способные интенсивно связываться с белками, вытеснять би
лирубин из связи с белком и вызывать желтуху новорожден
ных. Кроме того, они (а также нитрофураны) могут вызывать 
гемолитическую анемию у детей с дефицитом глюкозо-6-фос- 
фатдегидрогеназы. Ко-тримоксазол при беременности также 
не рекомендуют использовать из-за возможности нарушения 
обмена фолиевой кислоты в организме матери и ребенка. 
Метронидазол не применяют в I триместре беременности из- 
за высокого риска эмбриотоксического действия.
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6.6.3. Применение АМП в период лактации

Большинство АМП, принимаемых кормящей матерью, вы
деляются с молоком. При использовании ЛС с узким терапев
тическим диапазоном, могут у детей отмечаться различные по
бочные эффекты (табл. 6.28). Переход ЛС в молоко сопровож
дается его связыванием с белками молока или с поверхностью 
жировых капелек, иногда ЛС проникает и внутрь жировых ка
пель (жирорастворимые ЛС). Основными механизмами пере
хода ЛС из плазмы крови матери в молоко являются диффузия, 
пиноцитоз и апикальная секреция. Неионизированные моле
кулы, особенно с небольшой молекулярной массой, легко про
никают в грудное молоко, а ЛС легко ионизирующиеся, свя
занные с белками крови, плохо проникают в грудное молоко. 
Слабые основания лучше, чем слабые кислоты, накапливаются 
в молоке, имеющем более низкий pH, чем плазма (обратная 
диффузия ЛС из молока в кровь). Это обусловливает вторичное 
снижение концентрации лекарств в молоке при большом ин
тервале времени между его приемом и кормлением грудью. Л С 
с высокой липофильностью легко проникают в молоко. В мо
локо переходят только ЛС, не связанные с белками плазмы кро
ви, главным образом соединения с молекулярной массой до 200. 
Поступающее в организм новорожденного вместе с молоком 
количество ЛС составляет обычно 1-2 % от дозы, принятой ма
терью. Поэтому большинство из них относительно безопасны, 
хотя нельзя исключить возможность аллергизирующего дейст
вия ЛС. К антибактериальным препаратам, которые нельзя 
применять кормящим матерям, или при их применении корм
ление грудью должно быть приостановлено, относятся:

— изониазид (нарушение репликации ДНК, гепатотоксич
ность, развитие гиповитаминоза В6),

— левомицетин (угнетение костномозгового кроветворения),
— ЛС, оказывающие токсическое влияние на новорожден

ных, метронидазол (угнетение аппетита, рвота), хлорам
феникол (угнетение кроветворения, анемия, гипотро
фия, дисбактериоз), тетрациклины (нарушения развития 
зубов, костной ткани, дисбактериоз), триметоприм (ане
мия, нарушения функции ЖКТ), аминогликозиды (ото- 
токсический эффект у детей с поносом и/или воспале
нием слизистой оболочки ЖКТ) (см. табл. 6.28).

Помимо этих факторов следует учитывать индивидуальную 
чувствительность детей к тому или иному ЛС. Например, не
которые сульфаниламиды выделяются с молоком в очень не
значительных количествах, но могут вызывать гемолитиче
скую анемию у новорожденных с дефицитом глюкозо-6-фос- 
фатдегидрогеназы. В то же время их применение в наше вре
мя актуально у ВИЧ-инфицированных детей.

Некоторые ЛС, выделяющиеся с молоком в незначительных
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Таблица 6.28. Побочные эффекты лекарственных средств у ребенка 
при приеме их кормящей матерью

Лекарственные 
средства

Метронидазол 
Изониазид 
Хлорамфеникол

Тетрациклины

Триметоприм 
Аминогликози
ды
Налидиксовая 
кислота 
Сульфанилами
ды

Побочные эффекты лекарственных средств у ребенка

Угнетение аппетита, рвота
Развитие гиповитаминоза В6
Угнетение кроветворения, анемия, гипотрофия, 
дисбактериоз
Нарушения развития зубов, костной ткани, дис
бактериоз
Анемии, нарушения функции ЖКТ 
Ототоксический эффект у детей с поносом и/или 
воспалением слизистой оболочки ЖКТ 
Гепатотоксичность, гемолитическая анемия

Повышение риска билирубиновой энцефалопатии, 
метгемоглобинообразования (особенно у детей с 
дефицитом глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы)

количествах и относительно безопасные для новорожденного в 
обычных условиях, начинают накапливаться в организме мате
ри при нарушении у нее функции печени или почек. Например, 
при хронической почечной недостаточности (ХПН) у матери 
концентрация основного метаболита стрептомицина — дигид
рострептомицина в грудном молоке возрастает в 25 раз.

Рациональное и эффективное применение антибиотиков 
во время беременности предполагает выполнение следующих 
условий:

— необходимо использовать Л С только с установленной 
безопасностью применения при беременности, с извест
ными путями метаболизма (критерии FDA);

— при назначении препаратов следует учитывать срок бере
менности — ранний или поздний; поскольку срок окон
чательного завершения эмбриогенеза установить невоз
можно, то необходимо особенно тщательно подходить к 
назначению АМП до 5 мес беременности;

— в процессе лечения необходим тщательный контроль со
стояния матери и плода.

Информация по применению АМП при беременности и 
кормлении грудью представлена в Приложении 1-5 «Приме
нение антиинфекционных химиопрепаратов при беременно
сти и кормлении грудью».
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6.7. Оценка эффективности фармакотерапии 
антибактериальных ЛС

6.7.1. Клинические критерии

Самое распространенное положение можно представить 
так: если антибиотик назначен правильно, положительная ди
намика, хотя бы по отдельным показателям, отмечается уже 
на 2-3-и сутки; через 7-10 дней этиотропное лечение инфек
ционно-воспалительного процесса часто можно завершить. 
Если положительная динамика отсутствует в течение 48-72 ч, 
необходимо провести коррекцию терапии; ее следует прово
дить на основании пробелов в противомикробном спектре ра
нее назначенного препарата с учетом бактериологических 
данных.

Эффективность вновь назначенного антибиотика или ком
бинации антибиотиков оценивается вновь через 48-72 ч и при 
положительном клиническом эффекте лечение продолжается 
до тех же 7-10 дней; при адекватном выборе средств потреб
ность в третьей смене антибиотиков бывает редко.

Для «перекрытия» необходимого спектра возбудителей воз
можно применение комбинации противомикробных препара
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тов, как правило, препаратов бактерицидного действия. При 
крайне тяжелом течении заболевания (нозокомиальные ин
фекции, сепсис, перитонит и т. д.) комбинация противомик- 
робных средств с различным механизмом действия должна 
обеспечивать также синергидный эффект в отношении «тяже
лых» (полирезистентных штаммов) возбудителей (см. раздел
6.4. «Взаимодействие антибактериальных ЛС»).

С позиций клинической фармакологии и фармакотерапии 
выделяют следующие клинико-лабораторные критерии доста
точности антибактериальной терапии, после чего препарат 
может быть отменен:

— 2-3 дня нормальной температуры;
— отсутствие интоксикации;
— стабильная гемодинамика (отсутствие артериальной 

гипотензии, тахикардии);
— частота дыхания не выше 20 в минуту;
— положительная динамика основных симптомов заболева

ния (кашель, количество мокроты, хрипы в легких, бо
лезненность живота, отделяемое по дренажу и т. д.);

— отсутствие гнойной мокроты (при бронхолегочных ин
фекциях), пиурии и лейкоцитурии (при мочевых инфек
циях), состояние гнойной раны и т. д.;

— положительная рентгенологическая динамика;
— количество лейкоцитов в крови < 9 х 109/л;
— количество палочкоядерных нейтрофилов менее 7 %.
Другие измененные лабораторные показатели (СОЭ, фибри

ноген, С-реактивный белок и др.) не могут служить критериями 
достаточности антибактериальной терапии. Следует подчерк
нуть, что к моменту прекращения антибактериальной терапии 
могут сохраняться некоторые симптомы заболевания (напри
мер, кашель, отделение мокроты, хрипы в легких, инфильтра
ция на рентгенограммах, изменения в ране и др.), что не всегда 
является поводом для продления применения антибиотика.

Отмена противомикробного препарата не означает прекра
щения лечения больного во всех случаях. При необходимости 
терапия может быть продолжена с использованием физиоте
рапевтических методов лечения, иммунотерапии и т. д.

Это положение не касается таких состояний, как стафило
кокковые инфекции (особенно в случае стафилококков, рези
стентных к метициллину), атипичные пневмонии, вызванные 
хламидиями, микоплазмой или легионеллой, менингит, эндо
кардит, фебрильная нейтропения, при которых, вследствие 
особых условий возникновения и течения инфекций, требуют
ся более длительные курсы антибактериальной терапии, даже 
при быстром достижении клинического улучшения больного.

При наличии у больного тяжелых сопутствующих заболева
ний, снижении иммунитета продолжительность антибиотико- 
терапии также увеличивается индивидуально.
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6.7.2. Бактериологические и иммунобиологическик критерии

Динамика бактериологических и иммунологических показа
телей — посевы патологических материалов с оценкой степени 
эрадикации (удаления) возбудителя представлены в табл. 6.29.

Определение концентрации ЛС в крови (лекарственный 
мониторинг) — метод, позволяющий контролировать эффек
тивность и безопасность противомикробной терапии. Из-за 
высокой стоимости не имеет широкого применения.

Таблица 6.29. Микробиологические критерии эффективности про
водимой терапии

Микробиологические критерии

Эрадикация = исчезновение возбудите
ля в мокроте, моче, плевральном выпо
те, крови (при контрольном исследова
нии — по окончании лечения через 1-3 
дня и спустя 10-14 сут) 
Предполагаемая эрадикция = отсутст
вие материала, пригодного для микро
биологического исследования (напри
мер, исчезновение мокроты); сроки — 
см. п. 1
Персистирование = сохранение возбу
дителя в полученных средах (мокрота, 
кровь) независимо от клинической кар
тины (при контрольном исследовании 
через 1-3 дня по окончании лечения)

Рецидив = повторное обнаружение ин
фекционного агента

Суперинфекция (при контрольном ис
следовании в любое время, до оконча
ния лечения)

Колонизация = не менее чем в 2 се
рийных посевах выявляется микроорга
низм, отличный от первоначального 
возбудителя, при этом нет признаков 
клинической неэффективности прово
димой терапии (на любом этапе иссле
дования во время и по окончании лече
ния)
Реинфекция = инфицирование другим 
штаммом после элименации первично
го возбудителя (на любом этапе по 
окончании лечения)

Действия врача

Решить вопрос об отмене 
антибиотика

То же

Изменение схемы антибак
териальной терапии, изуче
ние иммунного статуса 
больного, выявление «оча
гов» персистирования ин
фекции
Повторное назначение ан
тибактериальной терапии. 
Следует обратить внимание 
на эпидемиогические ас
пекты
Назначение антибактери
альной терапии. Следует 
обратить внимание на эпи
демиогические аспекты 
Решить вопрос об отмене 
антибиотика, опираясь на 
критерии клинической эф
фективности

Назначение антибактери
альной терапии, изучение 
иммунного статуса боль
ного
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6.8. Фармакоэпидемиология антибактериальных препаратов 
в России

6.8.1. Оптимизация антибактериальной терапии с позиции 
фармакоэкономического анализа. Ступенчатая терапия

Фармакоэпидемиология (ФЭ) — относительно новая науч
ная дисциплина, возникшая в 60-х годах прошлого столетия и 
за небольшой период своего существования получившая ши
рокое признание в мире. Согласно наиболее распространен
ному определению, ФЭ является наукой, которая изучает 
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применение лекарственных средств (ЛС) и их эффекты на 
уровне популяции или больших групп людей [2]. Цель — спо
собствовать рациональному и благоприятному с точки зрения 
стоимости/эффективности применению наиболее эффектив
ных и безопасных ЛС [2, 3].

ФЭ возникла на стыке двух дисциплин: клинической фар
макологии и эпидемиологии, позаимствовав у первой дисцип
лины цели, у второй — методы, и может рассматриваться как 
применение эпидемиологических методов исследования для 
решения задач клинической фармакологии [2, 3, 4].

Появлению ФЭ способствовало быстрое развитие фарма
цевтической промышленности во второй половине XX века,, 
сопровождавшееся появлением целой серии новых групп ЛС, 
обладающих высокой фармакологической активностью — ан
тимикробных, психотропных, гормональных и т. д. [3, 5]. Од
новременно с более широким использованием ЛС все чаще 
стали появляться сообщения о том, что, помимо благоприят
ных эффектов, их применение может сопровождаться разви
тием серьезных нежелательных реакций. Ряд трагических для 
общества последствий применения Л С, в первую очередь «та- 
лидомидовая катастрофа», произошедшая в Европе в начале 
60-х годов [6], показали серьезные недостатки существующей 
системы контроля над лекарственной терапией. ФЭ исследо
вания послужили основанием для полного прекращения ис
пользования одних ЛС (зомепирак, беноксапрофен, практо- 
лол и др.) и введения строгих ограничений к применению 
других (изотретиноин, хлорамфеникол, цизаприд) [3].

Начиная с 80-х годов, объектом внимания ФЭ становятся 
другие проблемы, связанные с применением ЛС, — влияние 
ЛС на такие параметры, как заболеваемость, смертность, ка
чество жизни, экономические аспекты лекарственной терапии 
[1, 2].

Определение реального объема используемых в клиниче
ской практике антибактериальных препаратов (АБП) и осо
бенностей структуры их применения для отдельных нозологий 
имеет большое практическое значение [7].

Во-первых, это единственный способ оценить, насколько 
адекватным является уровень лечения АБП в отдельных ле
чебных учреждениях, городах, регионах и в стране в целом. 
Полученные данные дают возможность планировать и осуще
ствлять целенаправленные программы по оптимизации фар
макотерапии. Кроме того, информация о существующих сте
реотипах в выборе лекарственных средств необходима при 
подготовке национальных стандартов и рекомендаций по кли
нической практике [8].

Во-вторых, существует четкая взаимосвязь между частотой 
применения отдельных АБП и уровнем резистентности к ним 
возбудителей инфекций. На рис. 6.10 показано, что в тех стра-
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Рис. 6.10. Взаимосвязь между резистентностью микроорганизмов (по 
оси абсцисс — отношение числа резистентных возбудителей к числу 
чувствительных) и интенсивностью потребления р-лактамных АБП 
(по оси ординат интенсивность использования, выраженная в уста
новленных суточных дозах на 1000 жителей) в ряде стран Европы [9]. 
ES — Эстония; РТ — Португалия; IT — Италия; BE — Бельгия; LU — Люксем
бург; IE — Израиль; UK — Великобритания; FI — Финляндия; SE — Юго-Вос
ток; DE — Германия; NL — Нидерланды.

нах Европы, где интенсивность применения р-лактамных 
АБП выше, наблюдается более высокий уровень резистентно
сти микроорганизмов. Другим примером может служить рост 
резистентности 5. pneumoniae к макролидам на фоне увеличе
ния использования этих препаратов в последние годы.

Сказанное определяет важность фармакоэпидемиологиче- 
ских исследований для повышения качества медицинской по
мощи больным с инфекционными заболеваниями. К сожале
нию, в нашей стране фармакоэпидемиология АБП изучена 
недостаточно. В предлагаемом материале приводятся резуль
таты наиболее крупных и репрезентативных подобных иссле
дований, проведенных в нашей стране за последние 4 года.

Одним из самых крупных многоцентровых фармакоэпиде- 
миологических исследований АБП в нашей стране является 
исследование применения АБП при амбулаторном лечении 
больных внебольничной пневмонией — рис. 6.11 [11]. В этом 
исследовании были проанализированы данные о фармакоте
рапии 778 амбулаторных больных в возрасте от 16 до 88 лет, 
проходивших лечение в 7 центрах (города Волгоград, Екате
ринбург, Москва, Нижний Новгород, Новосибирск, Санкт- 
Петербург и Смоленск). Исследование показало, что АБП при
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Рис. 6.11. Частота назначения макролидных АБП и рост резистент
ности пневмококка к этим препаратам [7].

внебольничной пневмонии назначались у 99.5 %. Так, если 
все больные в Москве, Санкт-Петербурге и Смоленске полу
чали антибиотики, то в Волгограде и Екатеринбурге у 1 % 
больных антибактериальная терапия не проводилась, а в 
Нижнем Новгороде доля больных, которым не были назначе
ны АБП составила 1.2 %.

Среди групп АБП чаще всего применялись: пенициллины 
(31.3 %), аминогликозиды (29.7 %), макролиды (24.9 %), суль
фаниламиды (23.9 %). Среди отдельных препаратов наиболее 
часто применяемыми средствами оказались гентамицин 
(29.3 %), ко-тримоксазол (22.7 %), ампициллин (20.3 %), ци
профлоксацин (17.2 %) (табл. 6.30).

Средняя длительность антибактериальной терапии состави
ла 9.9 ± 4.7 дня.

При этом в частоте применения отдельных препаратов в 
различных городах имелись существенные различия. Так, на
пример, гентамицин в Москве и Петербурге применялся в 10 
раз реже, чем в Нижнем Новгороде, и в 15 раз реже, чем в 
Смоленске. В то же время московские доктора назначали 
азитромицин в 4-5 раз чаще, чем их коллеги из других горо
дов. Сравнительно редко в Москве применялись ципрофлок
сацин (2.0 %) и ко-тримоксазол (8.1 %).

Исследование показало, что в 71.4 % случаев врачи назна- 
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Таблица 6.30. Частота назначения отдельных АБП при амбулатор
ной терапии внебольничной пневмонии в 7 центрах РФ

Препарат Частота назначения, %

Гентамицин 29.3
Ко-тримоксазол 22.7
Ампициллин 20.3
Ципрофлоксацин 17.2
Доксициклин 8.0
Линкомицин 7.1
Спирамицин 6.8
Эритромицин 5.7
Ампициллин/оксациллин 5.4
Азитромицин 4.3
Рокситромицин 4.0
Мидекамицин 3.6
Прочие 17.3

чали АБП внутрь, в 28.5 % случаев — внутримышечно. Внут
ривенное введение применялось у минимального числа паци
ентов (0.1 %). Внутримышечное введение чаще применялось в 
Смоленске, Волгограде, Новосибирске и Нижнем Новгороде.

В целом исследование выявило высокое распространение 
устаревших и неадекватных лечебных подходов к терапии вне
больничной пневмонии, а также существенные различия в ис
пользовании Л С между отдельными регионами, что может 
свидетельствовать как о различиях в финансировании, так и 
об отсутствии общепризнанных национальных стандартов ан
тибактериальной терапии при внебольничной пневмонии.

Другим крупным исследованием потребления АБП при 
респираторной инфекции стало фармакоэпидемиологическое 
исследование амбулаторной терапии обострений хроническо
го обструктивного бронхита (ХОБ), опубликованное в 2001 г. 
[12]. Это исследование опиралось на данные о терапии 783 
случаев обострения ХОБ у амбулаторных пациентов в 7 цен
трах (города Волгоград, Екатеринбург, Москва, Нижний Нов
город, Новосибирск, Санкт-Петербург и Смоленск).

Данные исследования показали, что антибиотики являются 
наиболее часто назначаемыми препаратами при обострении 
ХОБ. В целом АБП принимали 83.9 % больных. При этом ми
нимальное число назначений (52.0 % пациентов) было отме
чено в Москве, а максимальное (более 95 %) — в Нижнем 
Новгороде, Санкт-Петербурге и Смоленске.

Структура использования АБП для терапии обострений 
ХОБ представлена в табл. 6.31. Наиболее часто при обостре
ниях ХОБ больные получали ко-тримоксазол (31.8 %), ци
профлоксацин (16.4 %), ампициллин (14.5 %) и гентамицин 
(10.0 %). Вместе с тем имелись существенные региональные 
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Таблица 6.31. АБП, применявшиеся для терапии обострений ХОБ в 
7 городах РФ в 2001 г.

Препарат Всего, п

Ко-тримоксазол 31.8
Ципрофлоксацин 16.4
Ампициллин 14.5
Гентамицин 10.0
Доксициклин 9.9
Эритромицин 5.9
Ампициллин/оксациллин 4.3
Спирамицин 3.8
Мидекамицин 3.5
Линкомицин 3.3
Азитромицин 2.9
Прочие 10.4

различия в применении АБП. Так, если в Санкт-Петербурге, 
Волгограде, Екатеринбурге, Москве и Нижнем Новгороде 
наиболее часто назначался ко-тримоксазол, то в Смоленске 
чаще всего использовали доксициклин и гентамицин (26.0 % 
и 25.0 % больных соответственно), а в Новосибирске на пер
вом месте среди применявшихся Л С оказался ципрофлокса
цин (26.7 %). Средняя длительность приема АБП составила 
8.2 ± 3.4 дня.

Обычно для терапии ХОБ АБП назначались в виде моноте
рапии (84.8 % случаев), в то же время около 15 % больных за 
период лечения получили 2-3 АБП. Чаще всего АБП назнача
лись внутрь (у 88 % больных), в остальных случаях пациенты 
получали АБП внутримышечно.

Таким образом, исследование выявило неоправданно высо
кую (с учетом преобладания вирусной этиологии) степень ис
пользования АБП для терапии обострений ХОБ. Кроме того, 
для большого числа использованных препаратов (гентамицин, 
доксициклин, ципрофлоксацин) нет доказательств их эффек
тивности, вытекающих из данных рандомизированных кон
тролируемых исследований [13].

Адекватное применение АБП особенно важно в отделениях 
интенсивной терапии (ОИТ).

Результаты одного из первых в нашей стране фармакоэпи- 
демиологических исследований потребления антибиотиков в 
ОИТ у больных с сепсисом были опубликованы в 2003 г. Ис
следование проводилось на материале ретроспективного ис
следования назначений у 288 пациентов с сепсисом и септи
ческим шоком в 7 стационарах 6 городов России (города Ека
теринбург, Уфа, Барнаул, Тюмень, Пермь и Краснодар). Диаг
ноз сепсиса подтверждался по критериям ACCP/SCCM 
(1992). Назначения, ставшие объектом исследования, были
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Таблица 6.32. АБП, наиболее часто назначавшиеся больным с сеп
сисом и септическим шоком в ОИТ стационаров б городов РФ в 
2001-2002 гг.

Группы препаратов и отдельные АБП Частота назначения, %

Пенициллины 24.7
Пенициллин 5.6
Ампициллин 6.7
Оксациллин 6.2
Ампициллин/оксациллин 5.5
Ко-амоксициллин 0.7

Цефалоспорины 21.2
Цефазолин 9.7
Цефуроксим 1.0
Цефотаксим 6.7
Цефтриаксон 1.0
Цефоперазон 1.0
Цефтазидим 1.4
Цефепим 0.3

Карбапенемы 1.7
Имипенем 1.3
Меропенем 0.4

Аминогликозиды 28.2
Гентамицин 23.5
Амикацин 2.6
Канамицин 1.4
Стрептомицин 0.5
Нетилмицин 0.2

Фторхинолоны 4.6
Ципрофлоксацин 2.6
Пефлоксацин 1.9
Метронидазол 12.2
Линкомицин 4.6
Эритромицин 2.1
Диоксидин 0.6
Ко-тримоксазол 0.2

сделаны в 2001-2002 гг. Среди больных, включенных в иссле
дование, преобладали лица с абдоминальной инфекцией 
(64.2 %), инфекциями кожных покровов и мягких тканей 
(14.2 %), а также с инфекцией нижних дыхательных путей 
(10.1 % от общего числа больных).

Результаты использования ЛС авторы исследования сопос
тавляли с рекомендациями Европейского общества медицины 
критических состояний и аналогичными отечественными ре
комендациями.

По данным цитируемого исследования, пациентам с сепси
сом назначались препараты 34 фармакологических групп, в 
числе которых доминировали антибактериальные средства, ко
торые назначались 100 % больных. За время пребывания в 
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ОИТ у 288 больных было сделано 872 назначения 26 различных 
АПБ. Наименьшее число АБП (12 препаратов) использовались 
в Перми. В среднем каждый больной за период лечения полу
чил 3.2 ± 0.7 АБП. Наиболее часто применяемыми препарата
ми оказались аминогликозиды — Л С этой группы получали 
28.2 % больных. Пенициллины были назначены у 24.7 % боль
ных, 21.2 % пациентов получали цефалоспорины (табл. 6.32).

При терапии сепсиса, связанного с интраабдоминальной 
инфекцией, комбинированная эмпирическая терапия назна
чалась в 95.1 % случаев, при этом выбор АБП в разных цен
трах существенно различался. Так, в Тюмени и Перми чаще 
всего назначались полусинтетические пенициллины (27.5 и 
28 % соответственно) или бензилпенициллин (22.2 и 41 % со
ответственно). В Уфе пациенты наиболее часто принимали 
оксациллин или ампиокс (27.9 и 22.9 %), а также цефазолин 
(19.7 %). Из всех центров, включенных в исследование, толь
ко в Екатеринбурге для начальной терапии применялись це
фалоспорины — цефуроксим у 33.2 % больных.

Более адекватные назначения для эмпирической терапии 
встречались крайне редко: в качестве средств для эмпириче
ской терапии ципрофлоксацин был назначен лишь в 1 % слу
чаев, амикацин—в 1.1 %, ко-амоксиклав — в 0.5 %. В среднем 
наиболее часто для лечения использовалась комбинация пе
нициллинов с гетамицином (47.1 % назначений). Более адек
ватная комбинация — цефалоспорины III поколения + ами
ногликозид + метронидазол — применялась в 20.7 % случаев.

У 36.1 % больных коррекция первоначальной терапии не 
проводилась. В то же время в некоторых центрах (Краснодар 
и Барнаул) такая коррекция проводилась в 72-90 % случаев.

В качестве препаратов второй линии в исследованных цен
трах наиболее часто назначались цефазолин (32.0 %), цефа
лоспорины III поколения (26.9 %), ципрофлоксацин (28.2 %) 
и карбапенемы (7.7 %).

При терапии сепсиса, связанного с инфекциями кожи, 
мягких тканей и суставов, для эмпирической терапии наибо
лее часто применялись аминогликозиды (83.3 %), метронида
зол (46.3 %) и полусинтетические пенициллины (37.0 %). 
Наиболее часто применяемой у этой группы больных комби
нацией АБП были оксациллин + гентамицин + метронидазол 
(27.7 % назначений). Наиболее типичными препаратами вто
рой линии лечения были линкомицин, цефотаксим и фторхи- 
нолоны. Упомянув о частом назначении аминогликозидов, 
следует сказать, что у 46.3 % пациентов эти препараты приме
нялись дольше 10 сут, а каждый третий больной получал ами
ногликозиды дольше 20 дней.

Следует отметить, что наряду с назначением препаратов 
внутривенно в 14.7 % случаев АБП назначались внутримы
шечно, а в 0.7 % случаев — внутрь.
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Соответствие стартовой терапии международным и нацио
нальным рекомендациям по клинической практике в целом 
оказалась ниже 50 %, а при нозокомиальном сепсисе доля ра
циональных с точки зрения доказательной медицины назна
чений не превышала 28 % назначений — от 50 % в Краснода
ре до 8.1 % в Уфе.

Данные о фармакоэпидемиологии АБП для терапии остро
го синусита и острого среднего отита содержатся в исследова
нии С. Н. Козлова и А. С. Беликова, опубликованном в 
2001 г. В этом исследовании проводился фармакоэпидемиоло- 
гический анализ 196 случаев лечения острого синусита и 204 
случаев острого среднего отита у взрослых пациентов в г. Ка
лининграде.

Оказалось, что у больных с инфекцией ЛОР-органов АБП 
применялись в 81 % случаев при терапии в амбулаторных ус
ловиях и в 89 % случаев лечения в стационаре. Среди АБП у 
амбулаторных больных наиболее часто назначались доксицик
лин (28 % больных с острым синуситом и 36 % с острым оти
том), ампициллин (17.3 и 9.3% больных соответственно), 
амоксициллин (13.3 и 12.0 % больных соответственно).

В условиях стационара больным с острым отитом наиболее 
часто назначались бициллин-3 (48.1 %), ампициллин (14.3 %), 
пенициллин (6.5 %) и офлоксацин (6.5 %). Примерно эти же 
препараты чаще всего назначались при остром синусите: би
циллин-3 (71.0 %), ампициллин (11.6 %), пенициллин (2.9 %) 
и ко-тримоксазол (2.9 %). Комбинации АБП применялись 
редко —в 12.4% случаев. Исследование выявило существен
ные отличия в рутинной практике терапии острого синусита и 
острого среднего отита в поликлиниках и больницах г. Кали
нинграда от современных стандартов.

Российская Федерация является одной из немногих стран, 
в которых большинство АБП доступно без рецепта врача. По
тенциальная опасность этого положения заключается, прежде 
всего, в неконтролируемом росте антибиотикорезистентности, 
а также в высоком риске HP и позднем обращении за меди
цинской помощью при потенциально опасных заболеваниях.

В 2002 г. были опубликованы результаты очень интересно
го исследования, посвященного самостоятельному примене
нии АБП населением РФ. Исследование проводилось в 9 го
родах РФ путем анкетирования 900 семей, при этом семьи, 
имеющие в своем составе медицинских работников, исключа
лись из исследования.

Исследование показало, что 33.2 % из опрошенных семей 
приобретают АБП без предшествующей консультации с вра
чом. Причинами приобретения и использования антибиоти
ков чаще всего являлись кашель (15.2 % случаев использова
ния АБП), грипп и другие острые респираторные инфекции 
(11.9 %), кишечные расстройства (11.9 %); повышение темпе
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ратуры тела (9.1 %), а также боль или першение в горле 
(7.8 %). Кроме того, 5.8 % опрошенных в качестве повода для 
самостоятельного приобретения АБП назвали бронхит,
5.8 % — пневмонию и 5.4 % — ангину.

Наиболее часто опрошенные приобретают ко-тримоксазол 
(21.7 %), ампициллин (17.4 %), хлорамфеникол (16.7 %), ци
профлоксацин (8 %), эритромицин (6.4 %) и тетрациклин 
(5.4 %).
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6.8.2. Оптимизация антибактериальной терапии с позиции 
фармакоэкономического анализа

Фармакоэкономические показатели антибактериальной те
рапии стали изучаться сравнительно недавно. Необходимость 
этих исследований обусловлена увеличением количества при
меняющихся в клинической практике антибиотиков и увели
чением их стоимости. По статистике в Российской Федерации 
25-35 % финансовых затрат больниц приходится на противо- 
микробные препараты. Но это еще далеко не предел. Для 
сравнения: за рубежом они составляют до 50-60 % затрат. 
Вместе с тем далеко не всегда столь высокие затраты можно 
считать целесообразными с учетом последующей эффективно
сти лечения.

На Западе было выполнено большое число фармакоэконо
мических исследований антибактериальных препаратов. К со
жалению, результаты таких исследований, полученные в од
ной стране, не могут применяться в других странах из-за су
щественных различий в стоимости препаратов, медицинских 
и диагностических услуг, оплате труда и т. п.

Опыт российских фармакоэкономических исследований 
антимикробных ЛС представлен единичными работами.

А. С. Бекетовым и соавт. (Государственный центр по анти
биотикам, г. Москва) проведена сравнительная экономиче
ская оценка эмпирической монотерапии тяжелых респиратор
ных инфекций. Цель данного анализа — обосновать клиниче
ски и экономически выбор препарата для эмпирической мо
нотерапии тяжелых респираторных инфекций (нозокомиаль
ная пневмония, вентилятор-ассоциированная пневмония и 
ряд других патологий). Основные препараты сравнения: меро- 
пенем (Меронем, «АстраЗенека»), имипенем/циластатин 
(Тиенам, «Мерк Шарп» и «Доум Идеа»), цефепим (Макси- 
пим, «Бристол-Майерс Сквибб») и цефоперазон/сульбактам 
(Сульперазон, «Пфайзер»). Сравнительная оценка эффектив
ности этих препаратов проводилась по результатам сравни
тельных клинических исследований этих препаратов, что сни
жает достоверность фармакоэкономических данных. Дело в 
том, что при включении больных в клинические пред- и по
стрегистрационные исследования популяция исследования от
бирается по специфическим критериям включения/исключе- 
ния (в частности, в такие исследования обычно не включают 
больных с нарушением экскреции ЛС, детей, беременных, 
больных с иммунодефицитом и т. д.). Поэтому использование 
данных таких исследований для фармакоэкономического 
анализа нежелательно.

В исследовании А. С. Бекетова и соавт. показатель «затра- 
ты/эффективность» (т. е. стоимость лечения для одного выле
ченного больного) составил 20.2 тыс. руб. для цефепима 
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(Максипим, «Бристоль-Майерс Сквибб»), 21.8 тыс. руб. для 
цефоперазона/сульбактама (Сульперазон, «Пфайзер»), 36.3 
тыс. руб. для имипенема/циластатина (Тиенам, «Мерк Шарп» 
и «Доум Идеа») и 54.8 тыс. руб. для меропенема (Меронем, 
«АстраЗенека»). Таким образом, с определенными оговорками 
экономически более предпочтительным является назначение 
больным цефепима.

В другом отечественном исследовании А. Н. Цой и соавт. 
была проведена клиническая и фармакоэкономическая оцен
ка эффективности различных комбинаций АМП для эмпири
ческой терапии внебольничной пневмонии в условиях стацио
нара у 134 больных. Из числа проанализированных комбина
ций показатель «затраты—эффективность» оказался наиболее 
оптимальным у больных, получавших ампициллин + ципроф
локсацин. Назначение больным только ампициллина или 
цефтриаксона в сочетании с эритромицином выглядело менее 
предпочтительным с экономической точки зрения.

При проведении фармакоэкономических исследований 
следует различать понятия «стоимость антибиотика» и «стои
мость антибактериальной терапии» [1, 2, 12]. В клинической 
химиотерапии имеются существенные различия между стои
мостью антибиотика, подразумевающий его закупочную цену, 
и стоимостью антибактериальной терапии. Последнее понятие 
гораздо шире, оно включает в себя несколько показателей: 
стоимость самого антибактериального ЛС, стоимость его вве
дения, стоимость дополнительной антибактериальной терапии 
применение других групп ЛС при неэффективности антибак
териальной терапии и/или развитии нежелательных реакций, 
стоимость пребывания больного в стационаре. Таким обра
зом, при учете стоимости антибактериальной терапии необхо
димо учитывать прямые и косвенные затраты [3-5].

Существует ряд подходов к снижению затрат на антибакте
риальную терапию в стационаре при сохранении высокой 
клинической эффективности:

— оптимизация выбора антибактериальных средств для эм
пирической терапии (например, на основании формуля
ра лечебного учреждения или существующих руководств 
по клинической практике);

— ступенчатая антибактериальная терапия (для многих со
временных антибактериальных средств существуют как 
инъекционные формы, так и препараты для приема 
внутрь; при выполнении определенных условий возмо
жен переход от инъекций к пероральному приему АБП, 
имеющего, как правило, более низкую стоимость);

— оптимальная продолжительность антибактериальной те
рапии.
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6.8.3. Ступенчатая антимикробная терапия (CAT)

Стоимость внутривенного лечения антибиотиками весьма 
высока как за счет более высокой цены (в 6-10 раз) паренте
ральных форм, так и вследствие затрат на расходуемые мате
риалы: шприцы, капельницы, стерильные растворы.

В том случае, когда имеется возможность перевода больно
го на формы для перорального приема, общую стоимость ле
чения можно существенно сократить. Поэтому получила рас
пространение так называемая ступенчатая (step-down) терапия 
[13], или CAT, при которой лечение начинается с внутривен
ного применения антибиотика, а по достижении клиническо
го эффекта (обычно через 2-3 дня) пациент переводится на 
пероральную терапию тем же или другим лекарственным 
средством [6, 7] (рис. 6.12).

Основная идея CAT заключается в том, что она позволят 
снизить затраты на лечение, сократить сроки пребывания 
больного в стационаре при сохранении высокой клинической 
эффективности [8, 12].

К преимуществам CAT для пациента можно отнести умень
шение количества инъекций, снижающее риск возникновения 
постинъекционных осложнений — флебитов, абсцессов, ка- 
тетерассоциированных инфекций, возможность при положи-
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Рис. 6.12. Традиционный (А) и ступенчатый (Б) подходы к лечению 
тяжелой внебольничной пневмонии [Raminez J. А. // Diagn. Micro
biol. Infect. Dis. - 1995. - Vol. 22.- P. 219-223].
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тельной динамике раньше выписаться из стационара и продол
жить лечение на дому. Сокращение сроков пребывания в ста
ционаре позволяет снизить риски нозокомиальных инфекций.

Вместе с тем ранняя выписка и необходимость самостоя
тельно покупать АМП для завершения лечения могут ухуд
шить результаты лечения у части пациентов, не имеющих 
льгот на приобретение лекарственных препаратов. При прове
дении CAT после выписки из стационара существует риск 
снижения комплаентности.

Весьма существенным является вопрос о сроках и условиях 
перевода пациента с парентерального введения АМП на пер
оральный прием. Ориентиром в этом вопросе могут служить 
стадии развития инфекции.

R. Quintiliani и соавт. [13] выделяют три стадии инфекци
онного процесса у пациентов, находящихся на стационарном 
лечении:

— I стадия продолжается 2-3 дня и характеризуется неста
бильной клинической картиной, возбудитеь и его чувст
вительность к АМП, как правило, неизвестны, антибак
териальная терапия носит эмпирический характер, чаще 
всего назначают препараты широкого спектра действия;

— II стадия — клиническая картина стабилизируется или 
улучшается, возбудитель и его чувствительность могут 
быть установлены, что позволяет провести коррекцию 
терапии;

— III стадия — наступает выздоровление (примерно через 
7 дней от начала болезни), и антибактериальная терапия 
может быть завершена.

Оптимальное время для перевода пациента на пероральную 
терапию — II стадия инфекционного процесса. Выделяют 
клинические, микробиологические и фармакологические кри
терии перевода пациента на второй этап ступенчатой терапии 
(табл. 6.33).

Выбирая пероральный АМП, врач должен быть уверен, что 
фармакокинетические параметры препарата обеспечат необ
ходимый уровень концентрации ЛС в очаге инфекции (кон
центрация Л С будет выше МПК для возбудителя); следует 
также учитывать такие фармакодинамические параметры, как 
время сохранения концентрации выше МПК (t > МПК), ПК 
выше МПК и др. Выбор оптимального АМП для CAT — не
простая задача. Р. Jewesson [15] приводит характеристики 
«идеального» перорального АМП для второго этапа ступенча
той терапии:

• пероральный АМП тот же, что и парентеральный;
• доказанная клиническая эффективность при этой бо

лезни;
• наличие различных оральных форм (таблетки, растворы 

и т. д.);
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Таблица 6.33. Критерии перевода больного на пероральный прием 
АМП [7, 14]

Основные (клинические) критерии
Дополнительные критерии

микробиоло
гические фармакологические

Температура тела < 38 °C в течение 
24-48 ч
Отсутствие нарушения всасывания в 
ЖКТ
Тенденция к нормализации показа
телей клинического анализа крови, 
снижению содержания С-реактивно- 
го белка
Улучшение/стабилизация клиниче
ской картины
Возможность перорального приема 
пищи и жидкости

Возбуди
тель иден
тифициро
ван 
Известна 
чувстви
тельность 
возбудите
ля к АМП

Наличие соот
ветствующего 
АМП 
Достаточная 
биодоступность 
АМП
Спектр активно
сти АМП 
Низкая вероят
ность лекарст
венных взаимо
действий

• высокая биодоступность;
• отсутствие лекарственного взаимодействия на уровне 

всасывания;
• хорошая переносимость при приеме внутрь;
• длительный интервал дозирования.
При проведении CAT возможен перевод на другой пер

оральный препарат, но он должен быть активен в отношении 
установленного возбудителя и/или обладать доказанной эф
фективностью при данном заболевании. Предпочтение следу
ет отдавать тому же ЛС, при наличии у него высокой биодос
тупности.

Другим ограничением для проведения ступенчатой терапии 
является нарушение всасывания антибиотика в ЖКТ.

Кроме снижения прямых расходов на лечение (стоимость 
лекарств и расходуемых материалов), ступенчатая терапия 
снижает затраты труда медицинских сестер на выполнение на
значений, улучшает переносимость лечения. За рубежом сту
пенчатая терапия приводит и к сокращению сроков пребыва
ния в стационаре. Больных пневмонией выписывают еще до 
завершения лечения — в течение первых двух-трех суток пер- 
ральной терапии, если температура и состояние больных оста
ются стабильными.

Вместе с тем при проведении CAT существует риск клини
ческой неэффективности вследствие снижения комплаентно- 
сти пациента при приеме препарата (желание пациента вы
полнять назначения врача), поведения медицинского персо
нала (своевременность выполнения назначений врача). Пока
зана прямая зависимость между частотой приема АМП и при
верженностью пациента: при однократном приеме она соста
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вила 84 %, при двукратном — 75 % и при трехкратном — 59 %. 
Поэтому предпочтение следует отдавать пероральным АМП, 
которые назначаются 1-2 раза в сутки [16]. При проведении 
CAT следует учитывать лекарственные взаимодействия, 
влияющие на биодоступность АМП.

Ступенчатая терапия может проводиться такими антибио
тиками, как макролиды, защищенные пенициллины, фторхи- 
нолоны, цефалоспорины.

Перечень болезней, при которых проведены контролируе
мые клинические испытания CAT, включает пневмонию, ин
фекции урогенитального тракта, кожи и мягких тканей, ос
теомиелит, интраабдоминальные инфекции [17, 18], однако 
наибольшее число работ проведено по CAT внебольничной 
пневмонии.

Применение ступенчатой терапии недопустимо при тяже
лых инфекциях, требующих для эффективного лечения высо
ких концентраций антибактериальных препаратов в крови 
(например, инфекционный эндокардит, менингит и т. п.) [1].

Таким образом, CAT является фармакоэкономически обос
нованным режимом терапии, обеспечивающим преимущества 
как для пациента, так и для стационара. CAT может приме
няться в любых лечебных учреждениях. Она не влечет за со
бой дополнительных вложений и затрат, а требует лишь изме
нения привычных подходов врачей к антибактериальной тера
пии [7].

Список литературы

Антимикробные и противогрибковые средства / Под ред. проф. 
Ю. В. Немытина. — М.: Ремедиум, 2002. — 324 с.

2. М3 РФ. Приказ № 163 от 27.08.2002. Об утверждении отраслевого 
стандарта «Клинико-экономические исследования. Общие поло
жения». ОСТ 91 500. 14,0001-2002.

3. Филипс С., Томпсон Г. Что такое затратная эффективность? // 
Клиническая фармакология и терапия. — 1999. — Т. 8, № 1. — С. 
51-53.

4. Воробьев П. А., Арсентьева М. В. Сравнительная фармакоэкономи
ческая оценка применения цефепима (максипима) и импенема/ 
циластатина (тиенама) // Инфекции и антимикробная терапия. — 
2000. - Т. 2, № 5. - С. 139—143.

5. Суворова М. 17., Яковлев С. В., Дворецкий Л. И. Ципрофлоксацин и 
комбинация цифотаксима и амикацина при тяжелой госпиталь
ной пневмонии: результаты сравнительного открытого рондоми- 
зированного клинического фармакоэкономического исследования 
И Инфекции и антимикробная терапия. — 2001. — Т. 2, № 5. — С. 
136-139.

6. Ноников В. Е., Ленкова Н. И., Константинова Т. Д. Ступенчатая 
(step-down) антибактериальная терапия пневмоний: клиничекие и 
фармакоэкономические аспекты // Клиническая фармакология и 
терапия. — 1999. — Т. 8, № 5. — С. 9—11.

207



7. Страчунский Л. С., Веселов А. В., Кречиков В. А. Моксифлоксацин: 
настоящее и будущее в ступенчатой терапии // Клиническая мик
робиология и антимикробная химиотерапия. — 2003. — Т. 5, 
№1.- С. 19-31.

8. Мохов О. И. Клинические исследования фармакоэкономической 
целесообразности применения фторхинолонов // Антибиотики и 
химиотерапия. — 1999. — Т. 44, № 7. — С. 7—14.

9. Филипс С., Томпсон Г. Что такое затратная эффективность? // 
Клиническая фармакология и терапия. — 1999. — Т. 8, № 1. — С. 
51-53.

10. Яковлев С. В. Ступенчатая терапия внебольничных пневмоний. 
Результаты исследования цефуроксима и цефуроксима аксетила// 
Антибиотики и химиотерапия. — 1998. — Т. 43, № 6. — С. 7—11.

11. Карпов О. И. Комплаенс антибиотикотерапии инфекций дыха
тельных путей // Антибиотики и химиотерапия. — 1999. — Т. 
44. - С. 837-839.

12. Яковлев С. Л. Ступенчатая терапия внебольничных пневмоний. 
Результаты исследования цефуроксима и цефуроксима аксетила// 
Антибиотики и химиотерапия. — 1998. — Т. 43, № 6. — С. 7—11.

13. Quintiliani R., Cooper В., Briceland L. et al. I Economic impact 
streamlinig antibiotic administration / Am. J. Med. — 1987. — Vol. 82, 
Suppl. 4A. - P. 391-394.

14. Nathwani D. Cost- effectiveness considerations for combination thera
pies. In: Antibiotic combination therapy — the role of ciprofloxacin. — 
Cambridge: Cambridge Medical Publications, 1997. — P. 19.

15. J ewesson P. Economic impact of intravenous -to-oral antibacterial 
stepdown therape // Clin. Drug. Invest. — 1996.— Vol. 11 (Suppl. 
2). - P. 1-9.

16. Eisen S., Miller D., Woodward R. et al. The effect of prescribed daily 
dose frequency on patient medication compliance // Arch. Intern. 
Med. - 1990. - Vol. 150. - P. 1881-1884.

17. Ramirez J. Advances in antibiotic use: switchtherappy // Curr. Ther. 
Res. - 1993. - 55 (A). - P. 30-34.

18. Janknegt R., van der Meer J. Sequetial therapy with intravenous and 
oral ceephalosporins // Antimicrob. Chemother. — 1994. — Vol. 33. — 
P. 169-177.



Глава 7

ХАРАКТЕРИСТИКА ОТДЕЛЬНЫХ ГРУПП 
АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ЛС

7.1. 0-Лактамные антибиотики

В группу входят препараты, имеющие в структуре 0-лак- 
тамное кольцо: природные и полусинтетические пеницилли
ны, цефалоспорины, карбапенемы и монобактамы. С учетом 
высокой клинической эффективности и низкой токсичности 
0-лактамные антибиотики составляют основу современной 
антимикробной терапии, занимая основное место при лече
нии различных бактериальных инфекций.

Механизм действия 0-лактамов заключается в нарушении 
образования клеточной стенки бактерий за счет необратимого 
связывания с пенициллиносвязывающими белками (ПСБ) 
микробной стенки делящихся микроорганизмов. Эти белки по 
своей природе являются ферментами, обеспечивающими син
тез бактериальной клеточной стенки. Нарушение их функции 
вызывает гибель микробной клетки. В свою очередь одинако
вый механизм действия определяет сходные механизмы рези
стентности.

Пенициллины, цефалоспорины и монобактамы могут 
инактивироваться в результате гидролизующего действия осо
бых ферментов — 0-лактамаз, вырабатываемых рядом бакте
рий. Карбапенемы значительно более устойчивы к 0-лакта- 
мазам.

0-Лактамы имеют целый ряд общих свойств — высокую 
клиническую эффективность, бактерицидное действие, синер
гизм с аминогликозидами, низкую токсичность, возможность 
перекрестной аллергии у пациентов и т. д. 0-Лактамы состав
ляют основу современной антимикробной терапии, занимая 
основное место при лечении различных бактериальных ин
фекций. Исключены из спектра активности 0-лактамных ан
тибиотиков облигатные и факультативные внутриклеточные 
микроорганизмы — риккетсии, хламидии, легионеллы и др. 
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Клиническая неэффективность при инфекциях, вызванных 
этими микроорганизмами, связана с ограниченной возможно
стью р-лактамов проникать внутрь клетки микроорганизма, 
прежде всего внутрь фагоцитов, где локализуется возбудитель. 
Микоплазмы обладают природной устойчивостью к р-лакта- 
мам. Также устойчивы ко всем р-лактамам метициллинорези
стентные стафилококки.

Всасывание и биодоступность р-лактамов различны и раз
бираются в группах Л С.

В крови р-лактамы связываются преимущественно с альбу
минами в различной степени. Объем распределения составля
ет в среднем 20 л. Концентрация р-лактамов в болыписнтве 
тканей организма равна 30-70 % от плазменной. Большинство 
р-лактамов выводится с мочой в неизмененном виде, некото
рые частично метаболизируются в печени — изоксозолинпе- 
нициллины (оксациллин), уреидопенициллины, цефалотин, 
цефотаксим, цефтриаксон, азтреонам. Цефаперазон в значи
тельном количестве выводится с желчью.

Для р-лактамных антибиотиков характерно бактерицид
ное действие, которое проявляется в концентрациях, превы
шающих МПК или близких им по значениям МБК. При 
дальнейшем увеличении максимальных концентраций анти
биотика (Стах) скорость гибели бактерий не изменяется. Об
щее количество убитых микроорганизмов находится в зави
симости от времени, в течение которого концентрации анти
биотика превышают значение МПК (Т > МПК). Учитывая 
отсутствие у р-лактамных антибиотиков клинически значи
мого постантибиотического эффекта (ПАЭ), наиболее важ
ным для достижения эффекта является поддержание между 
введениями антибиотика сывороточных концентраций, пре
вышающих МПК.

После того как концентрация препарата превышает вели
чину МПК возбудителя, дальнейшее увеличение концентра
ции теряет смысл, так как эффективность этих препаратов за
висит в основном от времени, в течение которого концентра
ция антибиотика превышает МПК (Т > МПК). В тех случаях, 
когда Т > МПК > 40-50 % от интервала между очередными 
дозами, применение р-лактамов эффективно более чем в 80 % 
случаев.

Практически у всех р-лактамных антибиотиков величина Т 
> МПК90 по отношению к пневмококку составляет > 40 % от 
интервала дозирования. При инфекциях, вызванных устойчи
выми штаммами S. pneumoniae, только амоксоциллин в соче
тании с клавулановой кислотой и цефтриаксон сохраняют эф
фективную величину Т > МПК90. В отношении Н. influenzae 
эффективные концентрации в крови имеют место при тера
пии амоксициллином в сочетании с клавулановой кислотой, 
цефиксимом и цефтриаксоном (табл. 7.1).
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Таблица 7.1. Величина времени, превышающего МПК90 (Т > МПК) 
для некоторых пероральных р-лактамных антибиотиков

Препарат Доза (мг)/крат- 
ность приема

Т > МПК, % от интервала дози
рования

PSSP P1SP PRSP Н1

Амоксициллин + кла- 
вулановая кислота 875/125/2 раза 100 50 32 42
Цефаклор 500/3 раза 46 0 0 0
Цефуроксим 500/2 раза 73 41 0 35
Цефподоксим 200/2 раза 62 32 0 82
Цефиксим 400/1 раз 48 0 0 88
Цефтриаксон 1000/1 раз 100 72 42 100

Примечание. PSSP — S. pneumoniae, чувствительные к пенициллину, 
P1SP — S. pneumoniae с промежуточной чувствительностью к пенициллину, 
PRSP — S. pneumoniae, резистентные к пенициллину, Hl — Н. influenzae.

У большинства р-лактамных препаратов концентрация в 
паренхиме легких меньше, чем в крови, в мокроте к концен
трации намного меньше, чем в слизистой оболочке бронхов. 
Концентрация в жидкости, покрывающей эпителий нижних 
дыхательных путей, выше, чем в мокроте и бронхиальном 
секрете. При этом многие возбудители респираторных заболе
ваний (Н. influenzae, Moraxella catarrhalis, Streptococcus spp.) на
ходятся в просвете бронхов или в слизистой оболочке, в связи 
с чем для успешного лечения требуются адекватные дозы пре
паратов.

р-Лактамные средства в высоких дозах сохраняют свою эф
фективность в отношении пневмококков с промежуточной 
чувствительностью, в отличие от макролидов.

7.1.1. Пенициллины

Спектр активности
Пенициллин был открыт Александром Флемингом в 

1928 г., однако коммерческое производство препарата бензил
пенициллина (пенициллина G) стало доступным только в 40-е 
годы XX века.

После идентификации 6-аминопенициллинового ядра бы
ло создано большое количество производных, обладающих 
различными преимуществами в сравнении с бензилпеницил
лином по спектру активности, стабильности к действию 
Р-лактамаз, по фармакокинетике. Спектр антимикробного 
Действия пенициллинов представлен в табл. 7.2 и 7.3.
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Таблица 7.2. Грамположительная и анаэробная активность пени
циллинов

Микроорганизмы
Пени

циллин, 
ампи

циллин

Ампициллин + 
сульбактам; 

амоксициллин 
+ клавулан. к-та

Ок- 
са- 

цил- 
лин

Карбеницил- 
лин, тикар- 

циллин, мез- 
лоциллин

Пипера
циллин, 
азлоцил- 

лин

Стафилококки 
р-лактам (—) +++ +++ + + ++
Стафилококки 
р-лактам (+) _ ++ ++ _ _
Стрептококки +++ +++ + + +
Энтерококки ++ ++ — + ++
Bad. fragilis — ++ — + +
Другие анаэробы ++ ++ — + +

Таблица 7.3. Грамотрицательная активность пенициллинов

М икроорганизмы
Ам- 
пи- 
цил- 
лин

Амокси
циллин + 
клавулан. 
кислота

Карбе- 
ницил- 

лин

Ти- 
кар- 
цил- 
лин

Аз- 
ло- 

цил- 
лин

Мез- 
ло- 
цил- 
лин

Пипе- 
ра- 

цил- 
лин

Е. coli + ++ + + ++ ++ ++
Клебсиелла — ++ — — ? + +
Pr. mirabil ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++
Другие протеи — — + + + ++ ++
Энтеробактерии — — + + + ++ ++
Р. aeruginosa
Другие псевдомо

? + ++ + ++

нады 
Pseudononas - - - - - - +

Биосинтетические пенициллины
Природные пенициллины активны в отношении грамполо- 

жительных и грамотрицательных кокков (за исключением пе
нициллиназообразующих штаммов эпидермального и золоти
стого стафилококка, энтерококка); наиболее чувствительны 
стрептококки, особенно р-гемолитический стрептококк груп
пы А.

Грамотрицательная флора нечувствительна (за исключени
ем кокков — гонококка, менингококка; палочек — листерий, 
возбудителя дифтерии, сибиской язвы; спирохет — бледной 
спирохеты, лептоспиры, боррелии; спорообразующих анаэро
бов — клостридии; неспорообразующие анаэробов — пептост- 
рептококки, фузобактерии, актиномицеты. Пенициллины до 
сих пор сохраняют высокую активность при стрептококковой 
и менингококковой инфекции.
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В связи с длительным и широким применением спектр 
действия природных пенициллинов в последнее время сузил
ся за счет селекции штаммов с вторичной резистентностью.

В настоящее время только около 10 % стафилококков 
остаются чувствительными к природным пенициллинам. 
Пневмококки обладали высокой природной чувствительно
стью к пенициллину, но в последние 10 лет нарастает час
тота штамов пневмокококков, устойчивых к бензилпени
циллину.

Полусинтетические пенициллины

— Пенициллиназоустойчивые пенициллины.
— Оксациллин, диклоксациллин — спектр антимикробного 

действия тот же, что у природных пенициллинов, а так
же пенициллиназообразующие стафилококки; актив
ность оксациллина в отношении пенициллиназообра
зующего стафилакокка выше, чем у пенициллина.

Аминопенициллины

— Ампициллин, амоксициллин — спектр и уровень активно
сти ампициллина и амоксициллина сходны: активность в 
отношении грамположительных и грамотрицательных 
кокков не уступает активности бензилпенициллина; к 
спектру антимикробного действия природных пеницил
линов добавляется активность к гемофильной палочке, 
Helicobacter pilori, анаэробам (за исключением В. fragilis), 
некоторым микроорганизмам семейства Enterobacteriace- 
ае (преимущественно внебольничные штаммы); имеются 
некоторые различия in vitro: амоксициллин несколько 
более активен против пневмококков, а ампициллин — 
против шигелл.

Антипсевдомонадные пенициллины

Делятся на две группы: карбоксипенициллины и уреидопе- 
нициллины — имеют более широкий спектр антимикробной 
активности, чем у аминопенициллинов. Активны в отноше
нии многих грамотрицательных бактерий, включая синегной
ную палочку.

Карбоксипенициллины
— Карбенициллин, тикарциллин — по спектру действия 

сходны с аминопенициллинами (за исключением дейст
вия на Р. aeruginsa), но активность против грамположи
тельных кокков ниже; неактивны в отношении Е. faeca- 
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lis. В отношении анаэробных микроорганизмов тикар- 
циллин активен, за исключением Bacteroides spp.

Уреидопенициллины
— Азлоциллин, пиперациллин — in vitro более активны, чем 

карбоксипенициллины, в отношении грамотрицательных 
бактерий.

По возрастанию антипсевдомонадной активности «антиси- 
негнойные» пенициллины располагаются в такой последова
тельности: карбенициллин > тикарциллин > пиперациллин = 
азлоциллин.

р-Лактамазы активно гидролизуют антипсевдомонадные 
пенициллины, поэтому их применение ограничивается сине
гнойной инфекцией с документированной чувствительностью.

Ингибиторозащищенные пенициллины

Основным механизмом резистентности бактерий к р-лак- 
тамным антибиотикам является выработка ими особых фер
ментов — р-лактамаз, которые разрушают р-лактамное коль
цо этих препаратов. Этот защитный механизм является од
ним из ведущих для таких возбудителей, как S. aureus, Н. in
fluenzae, кишечная палочка, клебсиелла, В. fragilis и др. В це
лях его преодоления были получены соединения, ингиби
рующие р-лактамазы, — клавулановая кислота (клавуланат), 
сульбактам, тазобактам, и на их основе созданы комбиниро
ванные препараты, получившие название ингибиторозащи
щенных пенициллинов. Сульбактам, кроме ингибирования 
Р-лактамаз, обладает умеренной собственной антимикроб
ной активностью, действуя на нейссерии, моракселлы и аци- 
нетобактеры.

Соотношение компонентов в препаратах комбинированных 
полусинтетических пенициллинов

Оральные формы Парентеральные формы
Амоксициллин/клавуланат 2:1; 4:1; 8:1 5:1
Ампициллин/сульбактам — 2:1
пиперациллин/тазобактам — 8:1
тикарциллин/клавуланат — 30:1

Наиболее часто применяемым препаратом этой группы яв
ляется амоксициллин/клавуланат. Действует на все микроорга
низмы, чувствительные к амоксициллину. Обладает более вы
сокой антистафилококковой активностью (включая PRSA и 
некоторые штаммы S. epidermidisf, активен против грамотри- 
цательной флоры, продуцирующей р-лактамазы (Я. influenzae, 
М. catarrhalis, кишечная палочка, протеи, клебсиеллы и др.); 
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обладает высокой антианаэробной активностью (включая В. 
fragilis).

Ампициллин/сульбактам в целом практически не отличает
ся по антимикробному спектру от амоксициллина/клавула- 
ната.

Тикарциллин/клавуланат — имеет следующие отличия от 
ингибиторозащищенных аминопенициллинов: активен против 
синегнойной палочки (но не превосходит тикарциллин); бо
лее активен в отношении многих нозокомиальных штаммов 
энтеробактерий.

Пиперациллин/тазобактам рассматривается как наиболее 
мощный ингибиторозащищенный пенициллин. Несколько 
превосходит тикарциллин/клавуланат по активности в отно
шении грамположительных кокков и энтеробактерий.

Большее клиническое значение при лечении инфекций, 
вызванных синегнойной палочкой, в группе пенициллинов 
имеют тикарциллин/клавуланат и пиперациллин/тазобактам.

Комбинированные полусинтетические пенициллины

Ампициллин/оксациллин, выпускающийся в соотношении 
1:1 для приема внутрь и 2:1 для парентерального введения, яв
ляется устаревшим препаратом. Эффективность пероральной 
формы ограничивается низкой биодоступностью компонен
тов. При парентеральном введении ввиду фиксированного со
отношения компонентов доза оксациллина, как правило, ока
зывается заниженной. Попытка повышения ее до эффектив
ных величин (8 г в сутки) влечет за собой превышение допус
тимых суточных доз ампициллина (12 г). Иногда используется 
при инфекциях неясной и смешанной этиологии (внеболь- 
ничной пневмонии, инфекциях кожи и мягких тканей). Не 
следует применять для лечения нозокомиальных инфекций.

Фармакокинетика

Всасывание

Основные фармакокинетические свойства пенициллинов 
приведены в табл. 7.4-7.6.

Бензилпенициллин, карбокси- и уреидопенициллины в 
значительной степени разрушаются в желудке, поэтому при
меняются только парентерально.

Внутривенно и эндолюмбально вводят только натриевую 
соль пенициллина.

Феноксиметилпенициллин, оксациллин и аминопеницил
лины более кислотоустойчивы и могут назначаться внутрь. 
Наилучшим всасыванием в ЖКТ характеризуется амоксицил
лин — 75-93 %, и его биодоступность не зависит от пищи.
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Таблица 7.4. Фармакокинетические характеристики пенициллинов

Препарат
Всасы
вание в 
ЖКТ, %

Пища 
сни
жает 

всасы
вание

Связы
вание с 
белка
ми, %

Экскре
ция

Т1/2, Ч

нор
ма

клиренс 
креатинина 
<10 мл/мин

Природные
Бензилпенициллин 20 — 60 Почки 0.5 10
Феноксиметилпе- 60 Нет 78 » 1 4
нициллин

Антистафилококковые
Оксациллин 1 30 1 Да 1 93 1 Почки, 

печень
1 0,5 1 1

Широкого спектра
Ампициллин 1 40 1 Да I 20-25 1 Почки 1 1 1 8
Амоксициллин 75-93* Нет 17-20 » 1 8

Антисинегнойные
Карбенициллин — — 47 » 1 15
Азлоциллин — — 30 Почки, 

печень
1 5

Пиперациллин — — 50 То же 1 4
Ингибиторозащищенные

Амоксициллин/ 90/75 Нет 17/9 Почки/ 1/1 8
клавуланат Почки, 

печень
Ампициллин/суль- 
бактам

50/
70-80

» 20/38 Почки/ 
Почки

1/1 8

Тикарциллин/кла- 
вуланат

45/9 Почки/ 
Почки, 
печень

1/1 15

Пиперациллин/та- 
зобактам

50/16 Почки, 
печень/ 
Почки

1/1 4

*Наиболее высокой биодоступностью (93 %) обладают специальные раст
воримые таблетки амоксициллина — флемоксин солютаб.

Всасывание феноксиметилпенициллина составляет 40-60 % 
(при приеме натощак концентрации в крови несколько вы
ше). Хуже всасываются ампициллин (35-40 %) и оксациллин 
(25-30 %), причем пища значительно снижает их биодоступ
ность. Всасывание ингибитора р-лактамаз клавуланата состав
ляет 75 %.

В крови в различной степени связываются с белками, пре
имущественно с альбуминами. Объем распределения состав
ляет в среднем 20 л, что свидетельствует о проникновении ЛС
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Таблица 7.5. Фармакокинетические параметры полусинтетических 
пенициллинов

Препарат
Ад

сорб
ция, %

Влияние 
пищи на 
адсорб

цию

с|пах, (ч) после Т|/2 (ч) при С1 
creat. мл/мин

приема 
внутрь

введе
ния в/м > 80 < 60

Амоксициллин 75-90 Нет 2 — 1-1.3 8
Ампициллин 35-50 сниж. 1.5-2 1 1-1.5 10-15
Карбеницил- 
лин

Нет Не вса- 
сыв.

Не вса- 
сыв.

1 1-1.5 10-20

Оксациллин 30-33 Сниж. 0.5-1 0.5 0.5-0.7 1-3
Тикарциллин Нет Не вса- 

сыв.
Не вса- 

сыв.
0.5-1 1-1.2 15

Таблица 7.6. Пути элиминации и метаболизма пенициллинов

Препарат Связь с 
белком, %

Печеночный 
метаболизм, %

Почечная экс
креция, %

Удаление 
при гемо
диализе

Пенициллин 35-60 20 60-80 Да
Оксациллин 80-90 50 40 Нет
Ампициллин 20-25 12-50 25-60 (внутрь)

50-85 (в/в)
Да

Амоксициллин 17-20 30-50 50-70 »
Карбенициллин 45-50 2 До 90 »
Тикарциллин 45-65 10 90 »

в ткани. Концентрация р-лактамов в большинстве тканей ор
ганов равна 30-70 %.

Бензилпенициллин применяется внутримышечно, можно 
вводить внутривенно капельно; при менингитах возможно эн- 
долюмбальное введение натриевой соли.

Максимальная концентрация бензилпенициллина в сыво
ротке крови зависит от величины вводимой дозы, однако при 
введении среднетерапевтической разовой дозы (1 000 000 ЕД 
для чувствительных микроорганизмов) концентрация его бы
стро снижается и уже через 6 ч оказывается ниже средней те
рапевтической концентрации — средняя терапевтическая кон
центрация (СТК) 0.2 ЕД/мл. Для высокочувствительных мик
роорганизмов СТК равна 0.06 ЕД/мл (стрептококки группы А, 
природные штаммы пневмококка). Для бактерицидного дей
ствия на малочувствительные микроорганизмы и для преодо
ления вторичного снижения чувствительности многих штам
мов грамположительных микроорганизмов концентрация пе
нициллина в сыворотке крови должна превышать СТК в
5-10  раз. Это может быть достигнуто введением больших доз 
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препарата (5 000 000-50 000 000 ЕД/сут). Режим введения бен
зилпенициллина зависит от локализации и тяжести пораже
ния. Суточную дозу препарата, составляющую для взрослых
4-24  млн ЕД, разделяют не менее чем на 4 инъекции, а при 
использовании высоких доз — не менее чем на 6 инъекций.

Возможно сочетание внутривенного капельного и внутри
мышечного введения. Бензилпенициллин можно вводить в 
полости для быстрого получения бактерицидного уровня кон
центрации (но не калиевую соль).

Связь с белком бензилпенициллина невысокая — 35-60 %. 
При парентеральном введении антибиотик быстро и хорошо 
проникает в легкие, печень, почки, миометрий, несколько ху
же — в миокард, костную ткань. Концентрация бензилпени
циллина в большинстве тканей существенно ниже (в 2-3 раза) 
плазменой. В серозные и синовиальные полости бензилпени
циллин проходит медленно и обнаруживается там в низких 
концентрациях. В высоких концентрациях препарат содер
жится в желчи и моче. Через гематоэнцефалический барьер 
(ГЭБ) препарат проникает умеренно, у больных менингитом 
проницаемость ГЭБ повышается. Высокая проницаемость 
ГЭБ для бензилпенициллина наблюдается также у недоно
шенных и новорожденных. Также незначительно проникает 
во внутриглазную жидкость, ткани предстательной железы.

Препарат хорошо проходит через плацентарный барьер. 
Концентрация пенициллина в крови плода составляет 10-50 % 
от его уровня в крови матери. Первые 6 дней жизни ребенка в 
связи с незрелостью фильтрационной функции почек препа
рат можно вводить 2 раза в сутки.

Бензилпенициллин прокаин и бензатин бензилпенициллин 
вводятся только внутримышечно. Обладают пролонгирован
ным действием, поэтому их иногда называют «депо-пени- 
циллины». Меленно всасываясь из места инъекции, создают 
более низкие, по сравнению с натриевой и калиевой соля
ми бензилпенициллина, концентрации в сыворотке крови, 
поэтому их нельзя использовать при тяжелых острых инфек
циях.

Терапевтические уровни бензилпенициллин прокаина в 
крови сохраняются в течение 18-24 ч, а бензатин бензилпени
циллина — 3-4 нед.

Феноксиметилпенициллин. Кислотоустойчивая форма пени
циллина применяется внутрь натощак для лечения нетяжелых 
инфекционных заболеваний у детей старше 2 лет. Спектр дей
ствия такой же, как и у бензилпенициллина, однако концен
трация в плазме крови значительно ниже. Концентрация в 
плазме крови взрослых после орального приема 0.5 г фенок- 
симетилпенициллина аналогична внутримышечному введе
нию 300 000 ЕД бензилпенициллина (1мг = 1610 ЕД пеницил
лина). Назначают взрослым по 0.5-1.0 г 4 раза в день, возмож-
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Таблица 7.7. Сравнительная характеристика ампициллина и амок
сициллина

Показатель Ампициллин Амоксициллин

Активность против:
S. pneumoniae
Н. pylori 
продуцентов р-лактамаз

++ 
+

+++
+++

Путь введения 
Всасывание в ЖКТ
Влияние пищи на биодоступность

Внутрь, в/м, в/в 
40 %

Внутрь
75-95 %

Уровень в мокроте
Уровень в моче 
HP

снижает
в 2 раза 
Низкий 

Высокий 
Диарея (часто)

Не влияет 
Высокий 

Очень высокий 
Диарея (редко)

но чередование его с бензилпенициллином: утром и вечером 
бензилпенициллин, днем 2-3 раза феноксиметилпенициллин.

Оксациллин может назначаться не только парентерально, 
но и внутрь. Максимальная концентрация в крови отмечается 
через 1 ч после приема внутрь. Имеют большое сродство к 
белкам плазмы (88-95 %); плохо проникают через ГЭБ и в се
розные полости.

Ампициллин — биодоступность при приеме натощак — 
30-40 %. Парентеральное применение ампициллина позволяет 
получить концентрацию в крови в 2-3 раза выше, чем при 
приеме внутрь. Стах в крови после приема внутрь отмечается 
через 1-2 ч. Связь с белком низкая (10-31 %).

При внутримышечном и внутривенном введении препарат 
хорошо проникает в ткани, распределяясь в них равномерно в 
достаточных концентрациях. Плохо проходит через ГЭБ, его 
концентрация в спинномозговой жидкости составляет 30-35 % 
плазменной. По остальным фармакокинетическим характери
стикам антибиотик мало отличается от других полусинтетиче- 
ских пенициллинов.

Амоксициллин — всасывается лучше, чем ампициллин (био
доступность 95 %). В толстом кишечнике концентрация амок
сициллина невелика, и применять его для лечения кишечных 
инфекций нецелесообразно.

Сравнительная характеристика ампициллина и амоксицил
лина представлена в табл. 7.7.

Карбенициллин — кислотолабильный препарат. Назначают 
парентерально. Хуже, чем амоксициллин, проникает в ткани 
и серозные полости, через ГЭБ. Связь с белком — 26-47 %. В 
высоких концентрациях содержится в желчи и моче.

Карфециллин — фениловый эфир карбенициллина. Акти
вен при приеме внутрь, гидролизуется в ЖКТ с освобождени
ем карбенициллина и фенола. Спектр действия препарата та
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кой же, как у карбенициллина. Набольшее значение имеет ак
тивность препарата в отношении Pseudomonas aeruginosa и Pro
teus spp. всех видов (индолположительных и индолотрицатель- 
ных). По фармакокинетике принципиальных отличий от ам
пициллина не имеет, выводится почками. Применяется пре
имущественно при инфекциях мечевых путей.

Азлоциллин и пиперациллин — вводят внутривенно. Т1/2 со
ставляет 0.9-1.3 ч и 1 ч соответственно. Метаболизируются 
около 30 %. Выводятся преимущественно почками в неизме
ненном виде. Хорошо проникает в желчь и бронхиальный 
секрет, пиперациллин еще и в костную ткань. Назначают по 
1-2 г 4 раза в день.

Распределение. Пенициллины распределяются во 
многие органы, ткани и биологические жидкости. Создают 
высокие концентрации в легких, почках, слизистой оболочке 
кишечника, репродуктивных органах, костях, плевральной и 
перитонеальной жидкости. Наиболее высокие уровни в желчи 
характерны для уреидопенициллинов. В небольших количест
вах проникают через плаценту и в грудное молоко. Плохо 
проходят через гематоэнцефалический и гематоофтальмиче- 
ский барьер, а также в предстательную железу. При менингите 
проницаемость гематоэнцефалического барьера увеличива
ется.

Метаболизм. Клинически значимой биотрансформации 
в печени могут подвергаться оксациллин (до 45 %) и уреидо- 
пенициллины (до 30 %). Другие пенициллины практически не 
метаболизируются и выводятся из организма в неизмененном 
виде. Среди ингибиторов р-лактамаз наиболее интенсивно ме
таболизируется клавуланат (около 50 %), в меньшей степе
ни — сульбактам (около 25 %), еще слабее — тазобактам.

Выведение. Большинство пенициллинов экскретируют
ся почками. Бензилпенициллин выводится почками в неизме
ненном виде путем фильтрации и секреции. Несмотря на по
чечный путь экскреции, препарат может использоваться у 
больных с легкой и средней степенью почечной недостаточ
ности в стандартных режимах. При снижении клиренса креа
тинина ниже 30 мл/мин сокращается количество инъекций с 
4 до 3.

Т1/2 составляет в среднем около 1 ч (кроме депо-пеницил- 
линов) и значительно возрастает при почечной недостаточно
сти. Оксациллин и уреидопенициллины имеют два пути эли
минации — почки и билиарная система. Их Т1/2 в меньшей 
степени изменяется при нарушении функции почек.

Почти все пенициллины полностью удаляются при гемо
диализе. Концентрация пиперациллин/тазобактама снижается 
при проведении гемодиализа на 30-40 %.
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HP
Обычно пенициллины хорошо переносятся. Наиболее час

тыми HP пенициллинов являются аллергические реакции как 
немедленного, так и замедленного типа: крапивница, сыпь, 
отек Квинке, лихорадка, эозинофилия, бронхоспазм, анафи
лактический шок (чаще при использовании бензилпеницил
лина). Аллергия является перекрестной ко всем антибиотикам 
пенициллиновой группы. У некоторых пациентов с аллергией 
на цефалоспорины может отмечаться аллергия и на пеницил
лины (15-18 %).

При применении аминопенициллинов иногда отмечается 
неаллергическая «ампициллиновая» макулопапулезная сыпь 
(5-10 %), которая не сопровождается зудом и может исчезнуть 
без отмены препарата. «Ампициллиновая» сыпь отмечается у 
75-100 % пациентов с инфекционным мононуклеозом, полу
чающих аминопенициллины (нельзя применять при этом за
болевании).

Терапевтический диапазон доз природных пенициллинов 
настолько велик, что позволяет использовать дозы препара
тов, составляющие 500 000 ЕД/кг в сутки и более. Бензилпе
нициллин в этих дозах может оказывать нейротоксическое 
действие при повышении проницаемости ГЭБ (у новорож
денных, при токсикозах, гипоксических состояниях, менин
гитах).

Может отмечаться неврологическая симптоматика: голов
ная боль, тремор, судороги (чаще у детей и у пациентов с по
чечной недостаточностью при применении карбенициллина 
или очень высоких доз бензилпенициллина); психические 
расстройства (при введении высоких доз бензилпенициллин 
прокаина).

Со стороны ЖКТ могут быть боли в животе, тошнота, рво
та, диарея, псевдомембранозный колит (чаще при примене
нии ампициллина и ингибиторозащищенных пенициллинов). 
При использовании оксациллина в дозах более 6 г в сутки или 
ингибиторозащищенных пенициллинов могут отмечаться HP 
со стороны печени.

При использовании высоких доз калиевой соли бензилпе
нициллина у пациентов с почечной недостаточностью, а так
же при сочетании ее с калийсберегающими диуретиками, 
препаратами калия или ингибиторами АПФ может разви
ваться гиперкалиемия. При применении высоких доз натрие
вой соли бензилпенициллина может развиться гипернатрие
мия, что может сопровождаться появлением или усилением 
отеков у пациентов с сердечной недостаточностью, повыше
нием артериального давления (корригируется применением 
солей калия). При применении антипсевдомонадных карбок
си- и уреидопенициллинов серьезными побочными реакция
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ми могут быть гипернатриемия и гипокалиемия, особенно 
при сердечной и почечной недостаточности, так как все 
инъекционные формы этих ЛС содержат натрий в следую
щих количествах в мэкв/г:

карбенициллин — 4.7; 
тикарциллин — 5.2;
азлоциллин — 2.7; 
пиперациллин — 1.98.
При парентеральном применении пенициллинов возмож

ны местные реакции: болезненность и инфильтраты при внут
римышечном введении (особенно калиевой соли бензилпени
циллина), флебиты при внутривенном введении (чаще при 
применении карбенициллина).

Введение депо-пенициллинов (бензилпенициллин прокаин 
и бензатин бензилпенициллин) может приводить к развитию 
сосудистых осложнений: синдрома Онэ (ишемия и гангрена 
конечностей при введении в артерию), синдрома Николау 
(эмболия сосудов легких и головного мозга при введении в 
вену). Во избежание подобных осложнений следует соблюдать 
правила введения депо-пенициллинов: препараты вводятся 
строго внутримышечно в верхний наружный квадрант ягодицы; 
пациент во время инъекции должен находиться в горизонталь
ном положении; непосредственно перед введением препарата 
необходимо потянуть поршень шприца на себя, чтобы убедить
ся в том, что игла не находится в сосуде.

Возможны гематологические реакции: анемия, нейтропе
ния (чаще при использовании оксациллина); нарушение аг
регации тромбоцитов, иногда тромбоцитопения (при приме
нении карбенициллина, реже — уреидопенициллинов), и 
кровоточивость, связанная с дисфункцией мембран тромбо
цитов.

Очень редко со стороны почек могут отмечаться транзи- 
торная гематурия (оксациллин), интерстициальный нефрит.

Показания к применению

Природные пенициллины

В зависимости от особенностей и тяжести течения инфек
ции возможно применение парентеральных (обычных или 
пролонгированных) или оральных лекарственных форм при
родных пенициллинов при следующих состояниях: инфекци
ях, вызванных S. pyogenes, и их последствиях (тонзиллофарин- 
гит, скарлатина, рожистое воспаление, круглогодичная про
филактика ревматизма); пневмококковых инфекциях (пнев
мония, менингит, сепсис); инфекциях, вызванных другими 
стрептококками (инфекционный эндокардит — в комбинации 
с гентамицином или стрептомицином, профилактика эндо
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кардита в стоматологии — феноксиметилпенициллин), менин
гококковой инфекции; сифилисе; лептоспирозе; клещевом 
боррелиозе; газовой гангрене; актиномикозе.

Поскольку пролонгированные пенициллины не создают 
высоких концентраций в крови и практически не проникают 
через гематоэнцефалический барьер, они не применяются для 
лечения тяжелых инфекций. Показания к их использованию 
ограничиваются лечением сифилиса (кроме нейросифилиса), 
рожистого воспаления, скарлатины, длительной профилакти
кой ревматической лихорадки.

Феноксиметилпенициллин применяется для лечения лег
ких стрептококковых инфекций (тонзиллофарингит, рожистое 
воспаление).

В связи с нарастанием устойчивости гонококков к пеницил
лину его эмпирическое применение при гонорее не оправдано.

Полусинтетические пенициллины

Оксациллин — препарат первого выбора при подтвержден
ной или предполагаемой стафилококковой инфекции различ
ной локализации: инфекции кожи, мягких тканей, костей и 
суставов; пневмония, инфекционный эндокардит, сепсис.

Аминопенициллины и ингибиторозащищенные 
аминопенициллины

Основные показания для применения этих препаратов сов
падают. Назначение аминопенициллинов более обоснованно 
при легких и неосложненных инфекциях, а их ингибитороза
щищенных производных — при более тяжелых или рецидиви
рующих формах, а также при наличии данных о высокой час
тоте распространения p-лактамазопродуцирующих бактерий. 
Путь введения (парентерально или внутрь) выбирается в зави
симости от тяжести инфекции. Для приема внутрь более целе
сообразно использовать амоксициллин или амоксициллин/ 
клавуланат.

Препараты данной группы применяются для лечения бак
териальных инфекций верхних и нижних дыхательных путей 
(средний отит, синусит, обострение хронического бронхита, 
внебольничная пневмония); внебольничных инфекций моче
выводящих путей (острый цистит, пиелонефрит); менингита, 
вызванного гемофильной палочкой или L. monocytogenes (ам
пициллин в высокой дозе внутривенно); терапии эндокардита 
(ампициллин в сочетании с гентамицином или стрептомици
ном) и его профилактики; лечения кишечных инфекций — 
шигеллеза, сальмонеллеза (ампициллин); эрадикации Н. pylon 
(амоксициллин).

Дополнительными показаниями являются инфекции кожи
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и мягких тканей; интраабдоминальные инфекции, инфекции 
органов малого таза, периоперационная профилактика в хи
рургии.

Карбоксипенициллины, уреидопенициллины 
и их ингибиторозащищенные соединения

Карбоксипенициллины в настоящее время потеряли кли
ническое значение и практически полностью вытеснены пи
перациллином или комбинированными препаратами (тикар- 
циллин/клавуланат, пиперациллин/тазобактам). Уреидопени
циллины (азлоциллин, пиперациллин) в комбинации с ами
ногликозидами применяются при синегнойной инфекции (в 
случае чувствительности Р. aeruginosa).

Тикарциллин/клавуланат и пиперациллин/тазобактам ис
пользуются для лечения тяжелых, преимущественно нозоко
миальных, смешанных (аэробно-анаэробных) инфекций раз
личной локализации, таких как инфекции дыхательных путей 
(нозокомиальная пневмония, включая вентиляционную; эм
пиема плевры, абсцесс легкого); инфекции кожи и мягких 
тканей (включая диабетическую стопу); интраабдоминальные 
и тазовые инфекции; послеродовые гнойно-септические ос
ложнения; инфекции желчевыводящих путей, желчный пери
тонит, абсцессы печени; осложненные инфекции мочевыво
дящих путей; инфекции на фоне нейтропении.

Противопоказаны пенициллины при гиперчувствительно
сти к препаратам этой группы. Требуется осторожное приме
нение при наличии указаний на аллергические реакции при 
применении других р-лактамных антибиотиков.

Лекарственные взаимодействия
Синергизм в отношении синегнойной палочки проявляют 

азлоциллин и пиперациллин с аминогликозидами и ципроф
локсацином. Оксациллин не следует сочетать с рифампицином 
ввиду антагонизма. При сочетании ампициллина с аллопури
нолом возрастает риск развития «ампициллиновой» сыпи. 
Применение высоких доз бензилпенициллина калиевой соли в 
сочетании с калийсберегающими диуретиками, препаратами 
калия или ингибиторами АПФ повышает риск развития гипер
калиемии. Требуется соблюдать осторожность при сочетании 
антисинегнойных пенициллинов с антикоагулянтами и анти- 
агрегантами ввиду потенциального риска повышенной крово
точивости. Не рекомендуется сочетать с тромболитиками.
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7.1.2. Цефалоспорины

Цефалоспориновые антибиотики используются в клиниче
ской практике с начала 60-х годов. Синтезировано более 
50 ЛС.

Цефалоспорины являются одним из самых обширных 
классов антибиотиков. Наиболее распространена классифика
ция цефалоспоринов по поколениям (табл. 7.8).

Внутри каждого поколения выделяют препараты для па
рентерального и перорального применения и препараты с ан- 
тисинегнойной и антианаэробной активностью.

Спектр активности
Спектр антимикробной активности цефалоспоринов пред

ставлен в табл. 7.9.
Следует отметить «пробелы» в спектре активности, харак

терные для всех цефалоспоринов. Они не активны в отноше
нии метициллинорезистентных стафилококков, энтерококков, 
листерий, микобактерий, внутриклеточных возбудителей (ле- 
гионелл, хламидий, микоплазм).

По активности против анаэробов большинство цефалоспо
ринов обладают умеренной активностью против фузобакте- 
рий, пептококков, пептострептококков и не действуют на не
спорообразующих анаэробов группы В. fragilis.

Цефалоспорины I поколения (ЦС-I) имеют узкий спектр 
антимикробной активности. В современной клинической 
практике основное значение имеет их активность против ста
филококков (метициллиночувствительных) и стрептококков.

Таблица 7.8. Классификация цефалоспоринов

I поколение II поколение III поколение IV поколение

Паренте Цефалотин Цефуроксим Цефотаксим Цефепим*
ральные Цефазолин Цефамандол

Цефокситин
Цефтриаксон 
Цефтазидим*  
Цефоперазон*  
Цефтизоксим 
Цефоперазон/ 
сульбактам**

Цефпиром

Пер Цефалексин Цефаклор Цефиксим
оральные Цефадрок- 

сил
Цефурок
сим аксетил

Цефтибутен

* Препараты с активностью в отношении Р. aeruginosa и других нефермен
тирующих микроорганизмов; выделено курсивом — препарат с выраженной 
антианаэробной активностью.

**Комбинация цефоперазона с ингибитором р-лактамаз — сульбактамом, 
обладает антисинегнойной и антианаэробной активностью.
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Они не активны в отношении MRSA и энтерококков. Послед
ние годы регистрируются пенициллинорезистентные штаммы 
пневмококка, устойчивые к препаратам этого поколения.

Цефалоспорины II поколения (ЦС-П) отличаются от ЦС-1 
более высокой активностью против грамотрицательных мик
роорганизмов (гонококков, менингококков, гемофил, М. са- 
tarrhalis, Е. coli, шигелл, сальмонелл, Р. mirabilis, Р. vulgaris, 
клебсиелл), против S. pneumoniae, по действию на стафило
кокки и стрептококки близки к ЦС-1. Следует отметить, что 
пероральный ЦС-П цефаклор менее активен против гемофил 
и пневмококков, чем цефуроксим.

Цефалоспорин II поколения — цефокситин (из группы це- 
фамицинов) наиболее активен в отношении анаэробных мик
роорганизмов, но по сравнению с цефуроксимом менее акти
вен в отношении анаэробных бактерий.

Несмотря на хорошую активность in vitro, ЦС-П не приме
няются для лечения кишечных инфекций и менингита вслед
ствие большей эффективности цефалоспоринов III поколения 
(цефотаксима и цефтриаксона).

Цефалоспорины III поколения (ЦС-Ш) обладают более 
высокой, чем ЦС1-П поколений, активностью в отношении 
грамотрицательных микроорганизмов (гонококков, менинго
кокков, гемофил, М. catarrhalis, представителей семейства Еп- 
terobacteriaceae), пневмококков (в том числе пенициллиноре
зистентных штаммов), высокоактивны против других стрепто
кокков, однако несколько уступают ЦС-I-II по антистафило- 
кокковой активности.

Необходимо отметить, что все ЦС-Ш не действуют на 
представителей семейства Enterobacteriaceae, имеющих меха
низмы приобретенной резистентности: БЛPC-продуцирующие 
штаммы Е. coli и К. pneumoniae, штаммы энтеробактера, цит- 
робактера, серрации и провиденции, являющиеся гиперпроду
центами хромосомных р-лактамаз класса АгпрС.

Среди ЦС-Ш два препарата — цефоперазон и, особенно, 
цефтазидим — обладают клинически значимой антисинегной- 
ной активностью. Однако по активности против стрептокок
ков и пневмококков антисинегнойные цефалоспорины усту
пают цефуроксиму, цефотаксиму и цефтриаксону.

Цефоперазон/сульбактам представляет собой комбинацию 
антисинегнойного ЦС-Ш — цефоперазона с ингибитором р- 
лактамаз — сульбактамом в соотношении 1:1, т. е. является 
ингибиторозащищенным цефалоспорином. Обладает высо
кой активностью против p-лактамазапродуцирующих микро
организмов: грамотрицательных бактерий семейства Entero
bacteriaceae, ацинетобактера, В. fragilis и других неспорообра
зующих анаэробов.

Пероральные ЦС-Ш (цефиксим и цефтибутен) обладают 
более узким спектром активности, чем парентеральные препа-
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раты того же поколения. Это прежде всего касается активно
сти против пенициллинорезистентных пневмококков и связа
но с относительно невысокой биодоступностью и меньшей 
степенью аффинности к ПСБ у этих препаратов.

ЦС-IV — цефепим, цефпиром — имеют наиболее широкий 
спектр актиности, сходный со спектром активности ЦС-Ш, 
но более активны в отношении штаммов энтеробактера, цит- 
робактера, серрации и провиденции, продуцирующих хромо
сомные АтрС р-лактамазы, Р. aeruginosa и стафилококков. По 
действию на пневмококки, другие стрептококки, анаэробы 
ЦС-IV близки к ЦС-Ш.

Фармакокинетика
Цефалоспорины для парентерального и перорального при

менения значительно различаются по своим фармакокинети
ческим характеристикам (табл. 7.10).

Пероральные цефалоспорины быстро и хорошо всасывают
ся при приеме внутрь, биодоступность составляет от 40-50 % 
(цефиксим) до 95 % (цефалексин, цефаклор). Одновременный 
прием с пищей замедляет скорость всасывания цефаклора и 
цефтибутена, однако не снижает биодоступность этих препа
ратов. Цефуроксим аксетил является пролекарством, гидроли
зуется в ЖКТ с высвобождением активного цефуроксима, 
причем пища способствует этому процессу.

Цефалоспорины распределяются во многие органы, ткани 
и секреты (легкие, почки, печень, мышцы, кожа и мягкие 
ткани, кости, синовиальную, плевральную, перикардиальную 
и перитонеальную жидкость). Проникают через плаценту. 
ЦС-Ш (цефотаксим, цефтриаксон и цефтазидим), а также 
ЦС-IV — цефепим хорошо проникают через гематоэнцефали
ческий барьер и могут использоваться для терапии менинги
тов. ЦС-П — цефуроксим проникает через ГЭБ только при 
воспалении мозговых оболочек. Хорошо проникают через 
капсулы абсцессов. Продукты распада тканей не влияют на их 
эффективность. По показаниям для получения очень высоких 
концентраций цефалоспорины могут вводиться непосредст
венно в очаг инфекции.

Большинство цефалоспоринов не метаболизируются. Ис
ключением является цефотаксим, 30-50 % введенной дозы ко
торого подвергается биотрансформации с образованием ак
тивного метаболита — дезацетилцефотаксима, обладающего 
антимикробной активностью и более длительным (по сравне
нию с цефотаксимом) Т1/2 — 1.5 ч.

Т1/2 большинства цефалоспоринов составляют 1-2 ч, что 
обусловливает необходимость назначения антибиотиков этой 
группы 3-4 раза в сутки. Более длительные Т1/2 (3-4 ч) имеют 
пероральные ЦС-Ш цефиксим и цефтибутен, их принимают 1
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раз в сутки. Наиболее длительным Т1/2 обладает ЦС-Ш цеф
триаксон (до 6-8 ч), который при большинстве инфекций при
меняется 1 раз в сутки, а при менингите — 1-2 раза в сутки.

Большинство цефалоспоринов выделяются почками в не
измененном виде, создавая высокие концентрации в моче. 
Цефтриаксон и цефоперазон имеют двойной путь выведения 
(печень и почки).

HP
В целом цефалоспорины хорошо переносятся. Наиболее 

частые нежелательные явления при их применении — аллер
гические реакции (2-3 %) — крапивница, кореподобная сыпь, 
лекарственная лихорадка, эозинофилия, сывороточная бо
лезнь, анафилактический шок. Примерно у 10 % больных с 
гиперчувствительностью к пенициллину возникают перекре
стные аллегические реакции на цефалоспорины.

При терапии цефалоспоринами возможны гематологиче
ские реакции — лейкопения, гемолитическая анемия и др.

Некоторые цефалоспорины, имеющие в структуре метил- 
тетразольную группу в позиции 3 (цефамондол, цефметазол, 
цефоперазон), при приеме алкоголя вызывают дисульфирам - 
подобные реакции, а также геморрагический синдром в ре
зультате нарушения синтеза протромбина и всасывания вита
мина К в кишечнике. Геморрагический синдром при приме
нении этих цефалоспоринов встречается в 1 % случаев, но 
риск возрастает при применении у пожилых людей и у боль
ных с почечной или печеночной недостаточностью.

Реакции со стороны желудочно-кишечного тракта встреча
ются нечасто (около 2 %) — отмечаються боли в животе, тош
нота, рвота, диарея (чаще при применении оральных препара
тов), описаны случаи развития псевдомембранозного колита; 
со стороны печени возможно обратимое повышение активно
сти трансаминаз, возникновение холестаза и псевдохолели
тиаза (при применении цефтриаксона). Парентеральные це
фалоспорины, выделяющиеся с желчью (цефоперазон, цеф
триаксон), диарею вызывают чаще.

Из нежелательных реакций цефалоспоринов следует отме
тить местную болезненность и инфильтраты при внутримы
шечном введении; флебиты при внутривенном введении на
блюдаются редко (менее 1 %).

При применении цефалоспоринов I поколения (цефалори- 
дин — снят с применения) были описаны нефротоксические 
эффекты, особенно в сочестании с аминогликозидами. Цефа
лоспориновые антибиотики не обладают тератогенным или 
эмбриотоксическим действием и при необходимости могут 
применяться при лечении беременных.
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Показания к применению
В настоящее время можно выделить следующие основные 

показания к назначению цефалоспоринов.
ЦС-1 в настоящее время применяются для лечения инфек

ций, вызванных стрептококками (но не пневмококками и эн
терококками) и метициллиночувствительными стафилококка
ми. Основные показания для назначения пероральных ЦС-1: 
стрептококковый тонзиллофарингит и внебольничные инфек
ции кожи и мягких тканей, костей и суставов легкой и сред
ней степени тяжести, вызванные чувствительными к ним 
стрептококками и стафилококками.

Применение ЦС-1 при инфекциях мочевыводящих и дыхатель
ных путей в настоящее время нельзя считать рациональным в 
связи с узким спектром активности, распространением устой
чивости среди наиболее вероятных возбудителей и появлением в 
клинической практике более эффективных антибактериальных 
препаратов.

ЦС-П можно назначать при всех показаниях, перечислен
ных для ЦС-1, а также при инфекциях верхних (острый сред
ний отит, острый синусит) и нижних (обострение хрониче
ского бронхита, внебольничная пневмония) дыхательных пу
тей, инфекциях мочевыводящих путей (острый цистит, пиело
нефрит), для периоперационной профилактики в хирургии 
(предпочтение в этих случаях отдается цефуроксиму).

Цефуроксим и цефуроксим аксетил успешно используются 
при проведении ступенчатой терапии.

Цефаклор уступает цефуроксиму аксетилу по активности в 
отношении респираторных возбудителей (пневмококков и ге
мофил), недостаточно хорошо проникает в жидкость среднего 
уха, поэтому не рекомендуется для лечения острых средних 
отитов.

ЦС-Ш назначают для терапии тяжелых внебольничных и 
нозокомиальных инфекций. Парентеральные препараты без ан- 
тисинегнойной активности (цефотаксим, цефтриаксон) приме
няют для лечения тяжелых, угрожающих жизни инфекций, вы
званных стрептококками, пневмококками, гемофилами, ме
нингококками, энтеробактериями, таких как тяжелые формы 
инфекций дыхательных путей (пневмония, абсцесс легкого и 
эмпиема плевры — в комбинации с препаратами с антианаэроб- 
ной активностью), мочевыводящих путей, инфекций кожи, 
мягких тканей, костей, суставов, интраабдоминальных и тазо
вых инфекциях (в сочетании с антианаэробными препаратами), 
при генерализованном сальмонеллезе, менингите и сепсисе.

Эти препараты могут использоваться для лечения некото
рых инфекций в амбулаторной практике, например при ост
рой гонорее (цефтриаксон), а также при остром среднем отите 
у детей.
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ЦС-Ш с антисинегнойной активностью (цефоперазон, 
цефтазидим) применяют при инфекциях, вызванных Р. aerugi
nosa. Антисинегнойные ЦС-Ш обычно являются одним из 
обязательных компонентов при комбинированной антибиоти- 
котерапии инфекций на фоне нейтропении.

Цефоперазон и цефтазидим не рекомендуются для терапии 
пневмококковых инфекций, так как они обладают более низ
кой активностью против S. pneumoniae, чем другие ЦС-Ш. 
Цефоперазон/сульбактам назначается при тех же показаниях, 
что и цефоперазон, однако комбинация имеет преимущества 
при лечении абсцессов легких, эмпиемы плевры, интраабдо- 
минальных и тазовых инфекций, вследствие высокой анти- 
анаэробной активности, а также инфекций, вызванных бакте
риями рода ацинетобактер.

Использование ЦС-Ш-IV для периоперационной профи
лактики в хирургии нерационально, прежде всего из-за их не
достаточной активности против 5. aureus.

Показания к назначению пероральных ЦС-Ш (цефиксима 
и цефтибутена) ограничены и включают случаи ступенчатой 
терапии после применения парентеральных ЦС-Ш при лече
нии инфекции мочевыводящих путей, особенно у детей, бере
менных и кормящих женщин, инфекции дыхательных путей 
(цефтибутен не рекомендуется при возможной пневмококко
вой этиологии).

ЦС-IV используются для терапии тяжелых, преимущест
венно нозокомиальных инфекций, вызванных резистентными 
возбудителями (энтеробактериями — энтеробактером, цитро- 
бактером, серрацией и провиденцией, резистентными к 
ЦС-П-Ш за счет гиперпродукции хромосомных АтрС р-лак- 
тамаз, а также Р. aeruginosa), в том числе для лечения пневмо
нии, осложненных инфекций мочевыводящих путей, кожи, 
мягких тканей, костей, суставов, интраабдоминальных и тазо
вых инфекций (в сочетании с антианаэробными препарата
ми), при менингите, сепсисе и нейтропенической лихорадке. 
По сравнению с цефалоспоринами III поколения более актив
ны в отношении грамположительных кокков.

Лекарственные взаимодействия цефалоспоринов
Не рекомендуется смешивать ЦС с другими препаратами в 

одном шприце или инфузионной системе; необходимо соблю
дать рекомендации производителя по использованию опреде
ленных растворителей. На всасывание пероральных ЦС в ки
шечнике могут влиять пища, одновременный прием анта
цидов.

При сочетании ЦС с аминогликозидами или петлевыми 
диуретиками, особенно у пациентов с нарушениями функции 
почек, возможно повышение риска нефротоксичности.
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При сочетании цефоперазона с антикоагулянтами, антиаг- 
регантами и тромболитиками увеличивается риск развития 
кровотечений.

Цефамондол, цефметазол, цефоперазон обладают дисуль
фирамоподобным эффектом, поэтому недопустимо прини
мать алкоголь во время терапии этими препаратами (см. ра
нее).

7.1.3. Карбапенемы

В России применяются два антибиотика из группы карба- 
пенемов: имипенем и меропенем. В 2005 г. ожидается тре
тий — эртапенем.

Спектр активности

Карбапенемы имеют самый широкий из всех (3-лактамов 
спектр активности. Спектр антимикробной активности карбо- 
пенемов представлен в табл. 7.11 и 7.11-А.

Все карбапенемы высокоактивны в отношении штаммов 
пневмококков, резистентных к пенициллину (МПК90 состав
ляет для имепенема 0.25 мг/л, для эртапенема 0.5 мг/л и для 
меропенема 1 мг/л).

Имипенем и эртапенем in vitro проявляют более высокую 
активность в отношении грамположительных аэробов 
(48 мг/л.)

Метициллинорезистентные (оксациллинрезистентные) штам
мы стафилококков устойчивы к карбапенемам, как и к другим 
(3-лактамным антибиотикам.

Спектр активности карбопенемов включает грамотрица- 
тельные бактерии; меропенем in vitro немного активнее име
пенема и эртапенема в отношении многих штаммов грамотри- 
цательных бактерий, в том числе устойчивых к цефалоспори
нам III-IV поколений.

В отношении Р. aeruginosa меропенем in vitro проявляет са
мую высокую активность среди всех (3-лактамных антибиоти
ков с антипсевдомонадной активностью. Эртапенем неакти
вен в отношении синегнойной палочки и других неферменти
рующих микроорганизмов (Acinetobacter spp.).

Карбапенемы проявляют высокую активность в отношении 
анаэробных микроорганизмов. Чувствительность анаэробных 
бактерий к карбапенемам выше, чем к другим антибиотикам с 
анаэробным действием — цефокситиму, линкомицину; чувст
вительность анаэробных микроорганизмов к карбапенемам и 
метронидозолу сравнима, за исключением Peptostreptococcus, 
когда более активны карбапенемы.
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Таблица 7.11. Спектр антимикробной активности карбапенемов

Микроорганизмы Чувствительны Резистентны

Грамотрица- 
тельные аэробы. 
Меропенем пре
восходит по ак
тивности ими
пенем

Enterobacreiace- 
ае;
НФБ: Р. aerugi
nosa, Acineto- 
bacter spp.’, H. in
fluenzae, M. ca- 
tarrhalis', N. gon- 
orrhoeae, N. men
ingitidis

В. cepacia, S. 
maltophilia, 
Flavobacteri- 
um spp., Le
gionella spp.

Грамположи- 
тельные аэробы. 
Имипенем пре
восходит по ак
тивности меро
пенем

Анаэробы.
Меропенем пре
восходит по ак
тивности ими
пенем

S. pyogenes; S. 
pneumoniae; 
метициллино
чувствительные 
стафилококки
E. faecalis

B. fragilis, Bacter- 
oides spp., Fuso- 
bacterium spp., 
Prevotella spp., 
Porphyromonas 
spp., C. perfrin- 
gens, Veilonella 
spp., Peptococcus 
spp.

Метицилли
норези
стентные 
стафилокок
ки E. faecium 
C. difficile

Другие Микобакте
рии; хлами
дии; мико
плазмы

Примечания

К карбапенемам 
чувствительны но
зокомиальные 
штаммы энтеро
бактерий, рези
стентные к другим 
антибиотикам. 
Меропенем более 
активен против 
штаммов Р. aerugi
nosa, частота рези
стентности кото
рой к имипенему 
может достигать 
15-30 %

Меропенем обла
дает более значи
мой активностью 
против С. difficile, 
поэтому при его 
применении не 
зарегистрировано 
случаев развития 
псевдомембраноз
ного колита

Приобретенная устойчивость к карбопенемам возникает 
редко. Отсутствует перекрестная резистентность с цефалоспо
ринами III-IV поколений (табл. 7.12).

Фармакокинетика
Карбапенемы не всасываются при приеме внутрь. После 

парентерального введения по фармакокинетическим парамет
рам имипенем и меропенем существенно не различаются: пе
риод полувыведения обоих препаратов составляет около 1 ч;
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Таблица 7.И-А. Спектр антимикробной активности карбапенемов

Высокая (МПК < 4мг/л) Умеренная (МПК
4-16 мг/л)

Низкая или отсутствует 
(МПК > 16 мг/л)

Staphylococcus spp. S 
Streptococcus spp. 
S.pneumoniae PS и PR 
L. monocytoqenes 
N. qonorrhoeae 
H. influenzae 
Enterobacteriaceae
B. fraqilis 
Bacteroides spp. 
Clostridium spp. 
Fusobacterium spp. 
Peptostreptococcus spp.

E.faecalis
Acinetobacter spp. * 
P. aeruqinosa*  
Pseudomonas spp. *

S. aureus MR
Е. faecium
S. maltophilia 
В. cepacia **

*Эртапенем неактивен.
**Меропенем проявляет умеренную активность.

после введения имипенема в крови создаются несколько бо
лее высокие концентрации по сравнению с меропенемом; в 
высокой концентрации распределяются в жидкостях и тканях 
организма, создавая терапевтические уровни в бронхолегоч
ном секрете, плевральной жидкости, желчи, костях, суставах. 
Через ГЭБ проходят при воспалении оболочек мозга, пример
но одинаково проникают в спинномозговую жидкость. При 
парентеральном введении в печени не метаболизируется. Вы
водится почками путем гломерулярной фильтрации, Т1/2 —1ч 
(табл. 7.13).

Таблица 7.12. Карбапенемы в сравнении с цефалоспоринами III-IV 
поколений

Спектр активности Карбапенемы
Цефалоспорины

III поко
ления

IV поко
ления

Грамотрицательные бактерии, про
дуцирующие БЛРС** +++ _ ±
MRSA — — —
Энтерококки* + - -
Анаэробы +++ ± ±
Перекрестная резистентность с р- Нет Да, III-IV поко-
лактамами лении
Монотерапия тяжелых инфекций Как правило Не всегда***

* Кроме Е. faecium.
**БЛРС — р-лактамазы расширенного спектра.

***Часто применяются в сочетании с метронидазолом, аминогликозидами.
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Таблица 7.13. Фармакокинетические характеристики меропенема и 
имипенема

Фармакокине
тические пара

метры
Меропенем Имипенем

Связывание с 
белками, % 
Т1/2, Ч 
Особенности 
распределе
ния, проник
новение через 
ГЭБ 
Метаболизм

2 13-21
0.96 0.93

Создают высокие концентрации в большинстве ор
ганов и тканей, проникают через ГЭБ, при воспале
нии мозговых оболочек концентрации в ликворе со
ставляют 15-20 % от уровня в плазме

Нет

Пути выведе
ния

Почки, 65-79 % в неиз
мененном виде

Инактивируется в почках 
ферментом дегидропеп
тидазой I, для ингибиро
вания которой необхо
дим циластатин; 25 % — 
внепочечный метаболизм 
Почки, 70 % — в неизме
ненном виде, 25-29 % — 
в виде метаболитов

Принципиальным отличием меропенема является то, что 
он не разрушается почечной дегидропептидазой 1 и поэтому 
не требует добавления ингибитора этого фермента — циласта- 
тина. Одной из особенностей имипенема является его гидро
лиз в почках ферментом дегидропептидазой I (в отличие от 
имипенема), разрушающей 60-95 % введенной дозы препара
та. При этом концентрация активного препарата в моче не
достаточна для эрадикации возбудителей при инфекциях мо
чевыводящих путей. Для снижения метаболизма имипенема в 
почках применяется ингибитор дегидропептидазы I — цила
статин, обладающий сходным с имипенемом фармакокинети
ческим профилем. В случае применения без циластина ими
пенем разрушается этим ферментом и не создает терапевтиче
ские концентрации в моче.

Фармакодинамика

Фармакодинамика карбапенемов сходна с фармакодина
микой других р-лактамных антибиотиков. Согласно совре
менным представлениям, их бактерицидное действие зави
сит не от максимальной концентрации (как, например, для 
аминогликозидов), а от времени поддержания уровня в кро
ви выше МПК для данного возбудителя. Не следует стре
миться к тому, чтобы концентрация превышала МПК в 
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10-15 раз; достаточно ее поддержания на уровне 2-4-крат- 
ных значений. Повышение концентрации р-лактамов выше 
этого уровня не приводит к увеличению эффекта, т. е. боль
шее значение имеет не величина разовой дозы, а кратность 
введения карбапенемов.

Важным свойством карбапенемов является наличие пост
антибиотического эффекта в отношении не только грамполо- 
жительных, но и грамотрицательных микроорганизмов, одна
ко нет клинических данных о возможности увеличения интер
вала между введением (меропенем и имипенем обычно вводят
3-4  раза в сутки). Результаты клинических исследований и 
большой опыт, накопленный в том числе и в России, показы
вают, что даже при самом тяжелом течении болезни пациен
там достаточно вводить 2-3 г карбапенемов в сутки. Исключе
нием являются пациенты с менингитом, которым можно вво
дить только меропенем в дозе 6 г/сут.

HP

Карбапенемы характеризуются хорошей переносимостью и 
низкой частотой развития HP. Наиболее часто отмечаются ре
акции в месте введения препаратов и реакции со стороны 
ЖКТ: диарея, тошнота и рвота. Тошнота и рвота чаще возни
кают при назначении имипенема, поэтому его следует вводить 
в/в в виде длительной капельной инфузии 0.5 г в течение 
20-30 мин. При использовании меропенема тошнота и рвота 
отмечаются реже, что позволяет вводить его в/в в течение 
5 мин.

При применении карбапенемов возможны обратимая эози
нофилия, нейтропения, лейкопения, очень редко — агрануло
цитоз, обратимая тромбоцитопения.

У пациентов с аллергией на р-лактамы возможно развитие 
перекрестной аллергической реакции немедленного типа к 
карбапенемам (анафилактический шок, отек Квинке, крапив
ница и др.).

В очень редких случаях при терапии имипенемом отмеча
ется повышение судорожной готовности, что может приво
дить к возникновению судорог (0.2-1.5 %) у тех пациентов, 
которые имеют определенные факторы риска (черепно-моз
говая травма, инсульт, эпилепсия; почечная недостаточ
ность; пожилой возраст; превышение рекомендованных доз 
имипенема). Меропенем не влияет на порог судорожной го
товности, что позволяет применять его для лечения менин
гита.
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Показания к назначению

Имипенем и меропенем при назначении в одинаковых до
зах обладают сходной клинической эффективностью. Моноте
рапия карбапенемами является такой же действенной, а в ря
де случаев превосходит по эффективности традиционно при
меняемые комбинации. Каждый из этих антибиотиков может 
использоваться как препарат выбора для эмпирической моно
терапии тяжелых, угрожающих жизни инфекций: нозокоми
альные инфекции, тяжелые инфекции полимикробной этио
логии (особенно вызванные ассоциациями аэробов и анаэро
бов) мягких тканей, костей, дыхательных путей, брюшной по
лости и малого таза; осложненные инфекции мочевыводящих 
путей; инфекции у пациентов с нейтропенией; бактериальный 
эндокардит (имипенем/циластин), а также при неэффектив
ной эмпирической терапии тяжелых инфекций у пациентов, 
получавших другие антибиотики.

Меропенем не обладает просудорожной активностью, по
этому показан для лечения менингита. Может вводиться внут
ривенно не только капельно, но и болюсно.

Лекарственные взаимодействия карбапенемов

При приготовлении растворов карбапенемов для паренте
рального введения следует использовать только рекомендо
ванные производителями растворители. Недопустимо смеши
вать карбапенемы с другими препаратами в одной инфузион
ной системе.

Карбапенемы нельзя комбинировать с другими р-лактама- 
ми (пенициллинами, цефалоспоринами и азтреонамом) ввиду 
антагонизма.

При одновременном применении имипенема/циластатина 
с циклоспорином или теофиллином увеличивается риск раз
вития судорог, особенно у лиц пожилого возраста и пациен
тов со значительными нарушениями функции почек.

7.1.4. Монобактамы

Спектр активности

Азтреонам — бактерицидный моноциклический р-лактам- 
ный антибиотик с высокой устойчивостью к действию р-лак- 
тамаз грамотрицательных бактерий (разрушается р-лактамаза- 
ми стафилококков). Наиболее активен в отношении бактерий 
семейства Enterobactericeae, умеренно активен в отношении Р. 
aeruginosa, слабо активен в отношении Acinetobacter spp., В. се- 
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pacia. He действует на грамположительные микроорганизмы, 
анаэробы, S. maltophilia.

В отличие от многих цефалоспоринов и имипенема не сти
мулирует выработку р-лактамаз микроорганизмами. При 
приеме внутрь не всасывается.

Фармакокинетика
Азтреонам применяется только парентерально.
После в/в введения в дозе 0.5; 1 и 2 г максимальные конц- 

нтрации в крови составляют 58; 125 и 242 мг/л. Связь с белка
ми плазмы 60 %.

Хорошо проникает в различные биологические жидкости, 
органы и ткани. Не метаболизируется, выводится преимуще
ственно почками (55-74 %), Т1/2 составляет 1.5-2 ч, практиче
ски не изменяется при циррозе печени; при почечной недос
таточности Т1/2 увеличивается до 6-8 ч, что определяет необ
ходимость коррекции дозы азтреонама.

HP
Азтреонам хорошо переносится. Аллергические реакции 

наблюдаются реже, чем при применении пенициллинов и це
фалоспоринов.

При применении азтреонама не отмечено аллергических 
реакций у пациентов с гиперчувствительностью немедленного 
типа к пенициллинам, однако описаны редкие случаи пере
крестной аллергии с цефтазидимом. Возможно развитие мест
ных флебитов (внутривенное введение), болезненности и 
отечности в местах внутримышечного введения, диспепсии, 
проявлений гепатотоксичности (желтуха, повышение уровня 
печеночных трансаминаз, билирубина). ЦНС — головная 
боль, головокружение, нарушение сознания.

Почки — повышение мочевины и креатинина, редко гема
тологические побочные эффекты — тромбоцитопения, эози
нофилия, лейкопения. Кандидозы, колит (С. difficile).

Показания к назначению
Азтреонам применяется для терапии госпитальных инфек

ций различной локализации, вызванных аэробными грамот- 
рицательными бактериями. Может применяться при инфек
ции мочевыводящих путей в качестве средства эмпирической 
терапии. Его можно назначать в комбинации с пенициллина
ми и цефалоспоринами, аминогликозидами, фторхинолонами, 
линкозамидами, ванкомицином, метронидазолом (но не ими- 
пенемом!).
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7.2. Аминогликозиды

Аминогликозиды (АГ) являются бактерицидными антибио
тиками широкого спектра действия. В настоящее время выде
ляют три поколения аминогликозидов (табл. 7.14).

Таблица 7.14. Классификация аминогликозидов

I поколение II поколение III поколение

Стрептомицин 
Неомицин 
Канамицин 
Биомицин

Гентамицин 
Тобрамицин 
Нетилмицин

Амикацин

Спектр активности
Аминогликозиды обладают широким спектром антимик

робного действия. Особенно чувствительны к этим антибио
тикам грамотрицательные бактерии, в меньшей степени — 
грамположительные.

Аминогликозиды I поколения стрептомицин, канамицин, 
биомицин действуют на М. tuberculosis и некоторые атипичные 
микобактерии, в то время как амикацин более активен против 
М. avium.

Для аминогликозидов II поколения (гентамицин, тобрами
цин, нетилмицин) и III поколения (амикацин) характерна до
зозависимая активность против грамотрицательных микроор
ганизмов семейства Enterobacteriaceae (Е. со И, Proteus spp., Kleb
siella spp., Enterobacter spp., Serratia spp. и др.), а также нефер
ментирующих грамотрицательных палочек (Р. aeruginosa, Aci- 
netobacter spp.). Аминогликозиды активны против стафилокок
ков, кроме метициллинорезистентных штаммов. Стрептомицин 
и гентамицин действуют на энтерококки. Стрептомицин акти
вен против возбудителей чумы, туляремии, бруцеллеза. Ами-

Таблица 7.15. Фармакокинетические параметры аминогликозидов

Препарат Т|/2, Ч Связь с 
белками, %

Время дости
жения С1пах, ч

Выведение с 
мочой, %

Стрептомицин 2.5 30 0.5-2 30-90
Канамицин 3 < 10 1 85-95
Гентамицин 2-3 < 10 0.5-1 70
Тобрамицин 2-3 < 10 0.5-1.5 70-80
Нетилмицин 2-3.5 < 10 0.5-1 80
Амикацин 2-3 < 10 0.5 85-95
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ногликозиды не активны в отношении S. pneumoniae, S. mal- 
tophilia, В. cepacia. Более того, резистентность этих возбудителей 
к аминогликозидам используется при их идентификации. Ана
эробы (Clostridium spp., Bacteroides spp.) устойчивы к аминогли
козидам; к ним умеренно чувствительны или устойчивы Strep
tococcus spp. и большинство внутриклеточных микроорганизмов.

Неомицин имеет спектр действия, близкий к стрептомици
ну, но из-за высокого риска развития HP не применяется па
рентерально. При приеме внутрь (низкая абсорбция) исполь
зуется для лечения заблеваний ЖКТ. Применяется наружно 
при инфекционно-воспалительных заболеваниях кожи.

Фармакинетические параметры аминогликозидов приведе
ны в табл. 7.15.

Фармакокинетика

Всасывание

При приеме внутрь аминогликозиды практически не вса
сываются, внутрь их назначают с целью получения местного 
эффекта по особым покзаниям — селективная деконтамина
ция кишечника, при кишечных инфекциях (применяются не
омицин, канамицин).

После внутримышечного введения всасываются быстро и 
полностью. Максимальные (пиковые) концентрации развива
ются через 0.5-1.5 ч после внутримышечного введения и через 
30 мин после окончания внутривенной инфузии. Основной 
путь введения парентеральный, можно вводить в серозные по
лости, эндобронхиально; по жизненным показаниям — эндо- 
люмбально.

АГ хорошо всасываются с ожоговой и раневой поверхно
сти, поэтому местно должны применяться только в неболь
ших количествах и на ограниченных участках. Кроме того, 
аминогликозиды всасываются из брюшной и плевральной по
лостей, что может привести к развитию токсического дей
ствия.

Распределение. Пиковые концентрации аминоглико
зидов варьируют у разных пациентов, поскольку зависят от 
объема распределения. Объем распределения, в свою очередь, 
зависит от массы тела, объема жидкости и жировой ткани, со
стояния пациента. Например, у пациентов с обширными ожо
гами, асцитом и при некоторых тяжелых инфекциях объем 
распределения амино гликозидов повышен. Наоборот, при де
гидратации или мышечной дистрофии он уменьшается.

Снижение объема распределения отмечается при ожире
нии. По сравнению с р-лактамами АГ хуже проходят через 
различные тканевые барьеры (в том числе ГЭБ). При воспале
нии мозговых оболочек проницаемость несколько увеличива-
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Таблица 7.16. Степень проникновения АГ в жидкости и ткани орга
низма

Высокая Средняя Низкая

Почки Брюшная полость — 50 %. При 
перитоните и в асцитической 
жидкости до 90 %

Мокрота

Моча Полиморфно-ядерные лейкоци
ты < 70 %

Ликвор, но при воспале
нии менингеальных обо
лочек 20-50 %

Внут Бронхиальный секрет 25-50 % Желчь
реннее Плевра — 50 % Простата
ухо Перикард — 50 % Кости

ется. У новорожденных в ликворе достигаются более высокие 
концентрации, чем у взрослых. Наибольшие концентрации 
отмечаются в ткани печени, почек, скелетной мускулатуре, 
внутреннем ухе, моче (табл. 7.16). Препараты накапливаются 
и длительно обнаруживаются после прекращения введения в 
корковом слое почек: концентрация аминогликозидов (кроме 
стрептомицина) в корковом слое почек превышает сыворо
точную в 100 раз и более, — и определяются в тканях почек и 
сосочках в течение 25 дней после окончания лечения. Высо
кие уровни аминогликозидов в тканях почек благоприятны с 
точки зрения лечения пиелонефрита, но с другой стороны 
они являются причиной нефротоксичности.

В плевральном, перикардиальном экссудате концентрация 
превышает 50 % от содержания в сыворотке крови. Концен
трация в перитонеальном экссудате при перитоните может со
ставлять 90 %. В полиморфно-ядерных лейкоцитах антибио
тики обнаруживаются в концентрациях, состаявляющих < 
70 %. Аминогликозиды медленно накапливаются в макрофа
гах (в рибосомах), но при этом антибиотик теряет свою актив
ность.

АГ не создают высоких концентраций в бронхиальном сек
рете, желчи. Их концентрация в бронхиальном секрете может 
колебаться в пределах 25-50 % от сывороточной концен
трации.

При сравнении на биологической модели концентрации 
гентамицина в бронхиальном секрете при внутримышечном 
(многократном), внутримышечном (однократном) и внутри
венном болюсном введении концентрация гентамицина в 
бронхах достигала уровня МПК только при внутривенном бо
люсном введении. АГ способны создавать высокие концен
трации в органах с хорошим кровоснабжением: печени, лег
ких, почках (где они накапливаются в корковом веществе). 
Низкие концентрации отмечаются в мокроте, желчи, грудном 
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молоке. СТК обнаруживаются в отделяемом ран, гное, грану
ляциях. В очаги воспаления АГ хорошо проникают только в 
острой фазе. АГ проникают через плаценту.

Метаболизм. Аминогликозиды не метаболизируются.
Выведение. Выводятся аминогликозиды в неизменен

ном виде путем клубочковой фильтрации и тубулярной секре
ции. Почечный клиренс АГ составляет < 60 мл/мин. В тече
ние первых 6-8 ч выводится 50-80 % принятой дозы, в тече
ние первых 1-2 дней с мочой выделяется около 40 % введен
ной дозы, что определяет высокие концентрации в моче. В 
последующие дни, по мере установления равновесия концен
траций в сыворотке и тканях, экскреция с мочой возрастает и 
в конце лечения дневная доза экскретируется полностью. Пе
ченочный клиренс имеет значение только для канамицина 
(концентрация его в желчи 50 % от его уровня в крови).

Скорость экскреции зависит от возраста, функции почек и 
сопутствующей патологии. У пациентов с лихорадкой она мо
жет увеличиваться, при снижении функции почек значитель
но замедляется. У пожилых в результате возрастного сниже
ния клубочковой фильтрации экскреция также может замед
ляться. Период полувыведения всех аминогликозидов у взрос
лых с нормальной функцией почек составляет 2-4 ч, у ново
рожденных первых дней жизни 15-18 ч, снижаясь на 21-й 
день после рождения до 6 ч. При почечной недостаточности 
период полувыведения может возрастать до 70 ч и более, что 
требует изменения режима дозирования препарата.

Режимы дозирования аминогликозидов
У взрослых пациентов могут осуществляться два режима 

парентерального назначения аминогликозидов: традицион
ный, когда их вводят 2-3 раза в сутки, и однократное внутри
венное капельное введение всей суточной дозы.

При использовании традиционного режима дозирования 
первоначальная однократная доза гентамицина, тобрамицина 
и нетилмицина составляет 1-2 мг на 1 кг идеальной массы те
ла; амикацина и канамицина — 7.5 мг/кг. При нормальной ве
личине клубочковой фильтрации поддерживающую дозу ген
тамицина, тобрамицина и нетилмицина (3-5 мг/кг в день) 
распределяют на 3 приема. Поддерживающая доза для амика
цина и канамицина составляет 15 мг/кг в день в 2-3 приема.

Продолжительность курса лечения 7-10 дней; более дли
тельное использование АГ возможно лишь по очень строгим 
показаниям — бактериальный эндокардит до 14 дней, туберку
лез — до 2 мес и т. д.

В последние годы широко используется однократное в/в 
капельное ведение полной суточной дозы аминогликозидов II 
и III поколений, при этом, суточные дозы препаратов опреде
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ляются из расчета для гентамицина и тобрамицина 4-5 мг/кг, 
для амикацина — 15 мг/кг. Такой способ введения позволяет 
получить оптимальное соотношение фармакодинамики и фар
макокинетики АГ и снизить риск развития HP, так как про
исходит кратковременное повышение уровня ЛС в сыворотке 
крови и возрастает площадь под фармакокинетической кри
вой. Это обусловливает более длительное действие на возбу
дителя высоких концентраций препарата, большее отношение 
Стах/МПК и увеличение времени постантибиотического эф
фекта (ПАЭ), составляющее 5-7 ч и более при однократном 
введении. При введении АГ 3 раза в сутки продолжительность 
ПАЭ составляет 1-2 ч. При однократном введении аминогли
козиды меньше кумулируют в корковом слое почек, т. е. их 
токсичность снижается без уменьшения эффективности.

Однократное внутривенное капельное введение всей суточ
ной дозы аминогликозида позволяет оптимизировать терапию 
препаратами данной группы. Многочисленные клинические 
исследования подтвердили, что эффективность лечения при 
однократном режиме назначения аминогликозидов такая же, 
как при традиционном, а нефротоксичность выражена в 
меньшей степени. К тому же при однократном введении су
точной дозы снижаются экономические затраты. Такой режим 
назначения аминогликозидов не может быть использован при 
лечении бактериального эндокардита.

Как указывалось выше, при парентеральном введении дозы 
всех аминогликозидов должны рассчитываться на килограмм 
идеальной массы тела. На выбор дозы аминогликозидов ока
зывают влияние такие факторы, как фактическая масса тела 
пациента, локализация и тяжесть инфекции, функция почек. 
Учитывая, что аминогликозиды плохо распределяются в жи
ровой ткани, у пациентов с массой тела, превышающей иде
альную более чем на 25 %, должна быть проведена коррекция 
дозы. При этом рассчитанную на фактическую массу тела су
точную дозу следует эмпирически снизить на 25 %. В то же 
время у истощенных пациентов доза увеличивается на 25 %.

При менингите, сепсисе, пневмонии и других тяжелых ин
фекциях назначают максимальные дозы аминогликозидов, 
при инфекциях мочевыводящих путей — минимальные или 
средние дозы. Максимальные дозы не следует назначать по
жилым.

У пациентов с почечной недостаточностью дозы аминогли
козидов обязательно должны снижаться с учетом степени 
снижения клиренса эндогенного креатинина. Это достигается 
либо снижением разовой дозы, либо увеличением интервалов 
между введениями. Для правильного выбора дозы Л С опреде
ление креатинина сыворотки крови и расчет его клиренса не
обходимо проводить перед назначением препарата и повто
рять каждые 2-3 дня.
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Таблица 7.17. Показания к проведению терапевтического лекарст
венного мониторинга АГ

Пациенты, находящиеся в палатах интенсивной терапии 
Нарушения функции почек
Состояния, изменяющие фармакокинетику АГ (лихорадка, ожире
ние, ожоги, муковисцидоз)
Гемодиализ и/или перитонеальный диализ
Появление симптомов нефро- и/или ототоксичности 
Недостаточная эффективность АГ
Пациенты в возрасте до 3 лет и старше 60 лет

Таблица 7.18. Терапевтические концентрации аминогликозидов в 
крови

Препарат
Концентрация, мкг/мл

пиковая, не менее остаточная, не более

Гентамицин 6-10 2
Тобрамицин 6-10 2
Нетилмицин 6-10 2
Амикацин 20-30 10

Снижение клиренса более чем на 25 % от исходного уров
ня может свидетельствовать о нефротоксическом действии, а 
более чем на 50 % — требует отмены АГ.

Терапевтический лекарственный монито
ринг (ТЛ М) аминогликозидов. Для аминогликозидов 
доказана взаимосвязь между их концентрацией в сыворотке 
крови, терапевтическим эффектом и вероятностью развития 
HP. В то же время их фармакокинетика имеет большие инди
видуальные колебания. Вследствие этого при введении сред
них доз АГ примерно у половины пациентов отмечаются суб
терапевтические концентрации.

Проведение ТЛМ особенно необходимо пациентам с повы
шенным риском токсичности АГ или при подозрении на их 
токсическое действие с повышенным риском токсичности АГ 
или при подозрении на их токсическое действие (табл. 7.17).

При ТЛМ определяют два клинически важных параметра 
(табл. 7.18):

1) пиковую концентрацию аминогликозида в сыворотке 
крови через 60 мин после в/м введения или через 15 мин по
сле окончания в/в капельного введения (определяемый пара
метр позволяет контролировать эффективность лечения);

2) остаточную концентрацию — перед введением очеред
ной дозы (свидетельствует о степени кумуляции аминоглико
зида и позволяет контролировать безопасность терапии).

Установление пиковой концентрации не ниже порогового 
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значения свидетельствует о достаточности используемой дозы, 
при этом ее высокие уровни не представляют опасности для 
пациента.

Величина остаточной концентрации, превышающая тера
певтический уровень, свидетельствует о кумуляции АГ и опас
ности развития токсических эффектов. В этом случае снижа
ют суточную дозу или удлиняют интервал между введениями. 
При использовании режима с однократным введением всей 
суточной дозы достаточно определения только остаточной 
концентрации АГ.

HP
Аминогликозиды обладают потенциальной нефротоксич

ностью, ототоксичностью и могут вызывать нервно-мышеч
ную блокаду.

Нефротоксичность — аминогликозиды избирательно 
концентрируются в клетках коркового слоя почек и могут вы
звать структурные и функциональные изменения в прокси
мальных канальцах. При умеренных дозах препаратов наблю
дается набухание эпителия канальцев, при высоких — острый 
канальцевый некроз. Электронно-микроскопическое исследо
вание в эксперименте показало, что эти изменения возникают 
уже после 2 дней лечения аминогликозидами. Энзимурия 
(аланиноаминопептидазы) является ранним признаком неф
ротоксичности. Повышение уровня креатинина сыворотки 
служит предвестником поражения нефрона и нарушения его 
функции. Наблюдаются также гипокалиемия, глюкозурия, ги
покальциемия, алкалоз, индуцируемые АГ.

Клинически нефротоксический эффект может проявляться 
значительным увеличением или уменьшением частоты моче
испускания либо уменьшением количества мочи, повышен
ным чувством жажды. При лабораторном контроле могут от
мечаться снижение клубочковой фильтрации (проба Реберга) 
и повышение уровня креатинина в сыворотке крови. Факто
рами риска нефротоксичности являются исходные нарушения 
функции почек, пожилой возраст, высокие дозы или длитель
ные курсы лечения, одновременное применение других неф
ротоксичных препаратов (амфотерицина В, полимиксина В, 
ванкомицина, петлевых диуретиков, циклоспорина).

Выраженность симптомов нефротоксичности дозозависи
ма, обычно при снижении дозы АГ или их отмене симптомы 
нефротоксичности обратимы.

Для предупреждения нефротоксичности предлагается про
водить контроль энзимурии (аланинаминопептидазы) и про
теинурии.

Ототоксичность —тяжелое проявление побочного 
действия аминогликозидов.
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Обусловлена проникновением АГ в перилимфу с пораже
нием сенсорных клеток внутреннего уха и их деструктивными 
изменениями. Ототоксичность проявляется снижением слуха, 
шумом, звоном или ощущением «заложенности» в ушах. Фак
торами риска являются пожилой возраст, исходные наруше
ния слуха, высокие дозы или длительные курсы лечения, од
новременное назначение других ототоксичных препаратов.

Вестибулотоксичность проявляется нарушением координа
ции движений, головокружением. Чаще развивается у пациен
тов пожилого возраста, при исходных вестибулярных расстрой
ствах, использовании высоких доз, длительных курсов лечения.

Нервно-мышечная блокада — обычно возникает у взрослых 
при введении обычных доз АГ. Проявляется угнетением дыха
ния вплоть до полного паралича дыхательных мышц. Факто
ры риска: исходные неврологические заболевания (паркинсо
низм, миастения), ботулизм, одновременное или предшест
вующее применение миорелаксантов, нарушение функции 
почек. Меры помощи: в/в введение раствора кальция хлорида 
или антихолинэстеразных препаратов.

Вероятность аллергических осложнений невысока.

Лекарственные взаимодействия
Комбинация аминогликозидов с р-лактамами клинически 

значима и используется при лечении тяжелых инфекций. Бла
годаря бактерицидному синергизму эти комбинации могут 
предупреждать развитие вторичной резистентности в процессе 
лечения. При подтвержденной синегнойной инфекции раз
личной локализации АГ применяются в сочетании с антиси- 
негнойными пенициллинами — пиперациллином, пиперацил- 
лин/тазобактамом, либо с цефалоспорином III (цефтазиди
мом) или IV (цефипимом) генерации.

При этом аминогликозиды нельзя смешивать в одном 
шприце или одной инфузионной системе с р-лактамными ан
тибиотиками и гепарином и с другими ЛС вследствие физи
ко-химической (фармацевтической) несовместимости.

Вероятность нефротоксических реакций увеличивается при 
сочетании с цефалоспоринами, сульфаниламидами, фуросе
мидом, этакриновой кислотой и другими препаратами, сни
жающими тубулярную секрецию. Следует избегать совмест
ного применения с другими нефротоксичными ЛС (полимик
сином В, амфотерицином В, ванкомицином). Для уменьше
ния повреждающего действия аминогликозидов на почки 
больные должны получать достаточное количество жидкости.

Усиление нервно-мышечной блокады возможно при одно
временном применении средств для ингаляционного наркоза, 
опиоидных анальгетиков, магния сульфата и переливании 
больших количеств крови с цитратными консервантами.
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Индометацин, фенилбутазон и другие нестероидные про
тивовоспалительные препараты, нарушающие почечный кро
воток, могут замедлять скорость экскреции аминогликозидов, 
повышая риск развития HP.

Показания к применению
Аминогликозиды находят широкое применение. Их клини

ческое значение определяется высокой активностью в отноше
нии большинства аэробных грамотрицательных возбудителей.

Основное клиническое значение аминогликозиды имеют 
при лечении нозокомиальных инфекций, вызванных аэроб
ными грамотрицательными возбудителями (сепсис, интрааб- 
доминальные инфекции, послеоперационные гнойные ослож
нения, инфицированные ожоги и др.). АГ применяется при 
лечении бактериального эндокардита, при подозрении на сеп
сис у больных с нейтропенией, септическом артрите, вызван
ном грамотрицательными микроорганизмами, после операций 
на костях и суставах в комбинации с р-лактамными антибио
тиками и антианаэробными препаратами по показаниям.

При инфекции мочевыводящих путей, вызванных грамотри
цательными микроорганизмами (Р. aeruginosa, Klebsiella spp., 
Citrobacter spp., Entertbacter spp.), аминогликозиды применяются 
при неэффективности других, менее токсичных антибиотиков.

Применяют АГ при лечении инфекционных заболеваний — 
чуме, туляремии.

Стрептомицин и канамицин используют при лечении ту
беркулеза обязательно в сочетании с другими противотуберку
лезными препаратами.

Неомицин как наиболее токсичный среди аминогликози
дов применяется только внутрь и местно.

Аминогликозиды не рекомендуется использовать для лече
ния стафилококковых инфекций, поскольку существуют дру
гие более эффективные, но менее токсичные антистафило- 
кокковые препараты.

Аминогликозиды нельзя использовать для лечения внеболь- 
ничных пневмоний как в амбулаторных, так и в стационарных 
условиях. Это связано с отсутствием активности этой группы 
антибиотиков против основного возбудителя — пневмококка.

Ошибочным является назначение аминогликозидов для те
рапии шигеллезов и сальмонеллезов (как внутрь, так и парен
терально), что обусловлено их клинической неэффективно
стью против возбудителей, локализованных внутриклеточно.

Профилактика инфекций
Аминогликозиды используются для:
— профилактики инфекций у больных с нейтропенией;
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— профилактики и лечения микобактериоза, вызванного 
М. avium intracellulare complex у больных с ВИЧ-инфекци
ей (липосомальная форма гентамицина).

Противопоказания и предостережения:
— гиперчувствительность, поражение VIII пары черепно

мозговых нервов, вестибулярные нарушения, расстройства 
слуха;

— нарушения выделительной функции почек;
— развитие тяжелых нейтропенических реакций — опас

ность передозировки;
— ступор, угнетение дыхания — возможность развития 

комы;
— ботулизм, миастения, паркинсонизм — повышение рис

ка развития нейромышечной блокады;
— гериатрия — нефротоксичность, нейротоксичность при 

передозировке, а также вследствие возрастных слуховых и 
вестибулярных расстройств.

Для предотвращения HP у пожилых следует применять АГ 
при постоянном контроле функции почек и регулярном ау- 
диометрическом контроле.

7.3. Макролиды

Макролиды представляют собой класс антибиотиков, осно
вой химической структуры которых является макроцикличе
ское лактонное кольцо с 1, 2 или 3 боковыми углеводородны
ми цепями. В зависимости от числа атомов углерода, состав
ляющих кольцо, выделяют три группы макролидов: 14-, 15- и 
16-членные (табл. 7.19).

Выделяют также подгруппы — кетолиды и пролекарства 
эритромицина, но они в России не зарегистрированы.

Первым примененным в клинической практике макроли
дом стал эритромицин (1952). Дальнейшая разработка макро
лидов шла путем изменения размеров лактонного кольца и 
боковых цепей для получения новых ЛС:

— с более высокой кислотоустойчивостью,

Таблица 7.19. Классификация макролидов

Группа макролидов Природные Полусинтетические

14- членные

15- членные (азалиды)
16- членные

Эритромицин 
Олеандомицин

Спирамицин 
Мидекамицин 
Джозамицин

Рокситромицин 
Кларитромицин 
Азитромицин 
Мидекамицина ацетат
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— с улучшенной биодоступностью,
— с минимальным мотилиноподобным действием,
— с более широким спектром действия.

Механизм действия
Макролиды, линкозамиды и стрептограмины объединяют

ся в одну группу MLS-антибиотиков, имеющих одинаковый 
механизм действия. Эти антибиотики связываются с различ
ными доменами каталитического пептидил-трансферазного 
центра 50S субъединицы рибосом. В результате этого наруша
ются процессы транслокации/транспептизации, и преждевре
менно отщепляется растущая тРНК-полипептидная цепочка, 
что приводит к прекращению сборки белковой молекулы. В 
определенных условиях могут оказывать бактериолитическое 
действие в отношении некоторых возбудителей 5. pyogenes, S. 
peumoniae, N. meningitidis, возбудителей коклюша, дифтерии. 
Это зависит также от концентрации антибиотика в очаге вос
паления и размера микробной нагрузки.

Общими свойствами макролидов являются:
— преимущественно бактериостатическое действие, обу

словленное ингибированием биосинтеза белка на рибо
сомах микробной клетки;

— высокие концентрации в тканях (в десятки раз превы
шающие уровни в сыворотке крови);

— низкая токсичность;
— отсутствие перекрестной аллергии с р-лактамами;
— противовоспалительные и иммуномодулирующие свойст

ва (в частности, усиление фагоцитоза).

Спектр активности
In vitro макролиды имеют примерно одинаковый спектр ан

тимикробной активности — грамположительные, некоторые 
грамотрицательные и внутриклеточные возбудители. Однако 
клиническая их активность может различаться:

S. aureus — ни один из макролидов не проявляет активность 
в отношении метициллинорезистентных штаммов S. aureus', 
против метициллиночувствительных штаммов 5. aureus наибо
лее активен кларитромицин, а в отношении эритромицину- 
стойчивых штаммов S. aureus (МПК > 2 мг/л) — джазамицин.

S. pneumoniae — все макролиды одинаково активны в отно
шении природных штаммов 5. pneumoniae; ни один макролид 
не проявляет активности в отношении пенициллинорези
стентных штаммов пневмококка fML^-фенотип).

В отношении С. pneumoniae, L. pneumophilia, Н. pylori — ак
тивнее, чем другие макролиды, кларитромицин, в отношении 
М. pneumoniae, L. pneumophilia, Н. influenzae — азитромицин.
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Фармакокинетика
Всасывание. Макролиды хорошо всасываются. Исклю

чение составляет эритромицин*  основание: плохое всасывание 
связано с нестабильностью в кислом желудочном содержимом 
и выраженной стимуляцией препаратом мотилиновых рецеп
торов. ФК макролидов характеризуется выраженной зависи
мостью от уровня pH среды, при снижении которого увеличи
вается ионизация, и препараты превращаются в неактивные 
формы; оптимальным уровнем pH для эритромицина, кларит
ромицина и особенно азитромицина является 7.5.

Пища оказывает разное влияние на всасывание макроли
дов из ЖКТ: биодоступность телитромицина, кларитромици
на, джозамицина никак от нее не зависит, мидекамицина — 
снижается незначительно, а эритромицина основания и спи- 
рамицина — существенно.

Распределение. Макролиды обладают высокой липо
фильностью, что обеспечивает их высокую концентрацию в 
тканях и жидкостях респираторного тракта. Благодаря высокой 
способности к диффузии лучше накапливаются в ткани легко
го, достигая там более высоких концентраций, чем в плазме, в 
слюне, миндалинах, среднем ухе, синусах, слизистой оболочке 
ЖКТ, предстательной железе, конъюктивите и тканях глаза, 
коже, желчи, уретре, матке, придатках и плаценте.

Макролиды хорошо проникают внутрь клеток организма 
человека, создавая высокие внутриклеточные концентрации, 
что обеспечивает их эффективность при лечении инфекцион
ных заболеваний, вызванных внутриклеточными возбудителя
ми (Mycoplasma spp., Chlamydia spp., Legionella spp., Campilo- 
bacter spp.).

Показательны в этом плане новые макролиды: кларитро
мицин при приеме в дозе 500 мг накапливается в легочной 
паренхиме в большей концентрации, чем при введении анало
гичной дозы эритромицина. Азитромицин обладает примерно 
такими же свойствами, при этом его концентрация в сыворот
ке обычно определяется с трудом, а в ткани легкого сохраня
ется на очень высоком уровне в течение 48-96 ч после одно
кратного введения.

В общем случае концентрация новых макролидов в слизи
стой оболочке бронха в 5-30 раз превышает сывороточную. 
Макролиды лучше проникают в клетки эпителия, чем в жид
кость на поверхности эпителия. Азитромицин после одно
кратного перорального назначения в дозе 500 мг достигает в 
выстилающей эпителий жидкости концентрации в 17.5 раз 
большей, чем МПК90 для 5. pneumoniae. Эритромицин при 
внутривенном введении в дозе 500 мг накапливается в ткани 
легкого в больших концентрациях, чем при пероральном на
значении 1 г. Для борьбы с внутриклеточными возбудителями 
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(Legionella spp., C. pneumoniae) особое значение имеет концен
трация, которую антибактериальные средства достигают в 
альвеолярных макрофагах. В то время как высокоионизиро- 
ванные р-лактамные препараты практически не проникают 
внутриклеточно, эритромицин способен накапливаться в мак
рофагах в концентрации, которая в 17 раз превышает концен
трацию этого препарата во внеклеточном пространстве. Рок- 
ситромицин и кларитромицин накапливаются в макрофагах 
не менее активно, при этом процесс диффузии в клетку зани
мает всего 15-20 мин. Азитромицин ведет себя несколько ина
че — его накопление происходит медленно (до 24 ч), но мак
симальная концентрация препарата сохраняется в течение 
примерно 48 ч. Часть поступивших в клетку макролидов необ
ратимо связывается с белками лизосом.

Метаболизм. Метаболизм макролидов происходит в пе
чени ферментами системы цитохром Р-450. По степени срод
ства с ферментами все макролиды могут быть разделены на 
три группы — препараты:

— обладающие наибольшим сродством — эритромицин, 
олеандомицин;

— обладающие слабым сродством — кларитромицин, миде- 
камицин, джозамицин и рокситромицин;

— не взаимодействуют с ферментами печени — азитроми
цин, диритромицин и спирамицин.

По степени ингибирования цитохрома Р-450 макролиды 
можно расположить в следующем порядке: эритромицин > 
кларитромицин > рокситромицин > азитромицин > мидека- 
мицин > джозамицин > спирамицин.

Выведение. Элиминация макролидов осуществляется 
печенью, почками и кишечной стенкой.

Макролиды выводятся главным образом с желчью, подвер
гаясь кишечно-печеночной рециркуляции. Продолжитель
ность периода полувыведения отличается у различных макро
лидов: наибольшее Т1/2 в крови у азитромицина (до 96 ч), а 
наменьшее — у эритромицина и джозамицина (1.5 ч). Экскре
ция почками у многих макролидов минимальна и составляет
5-10  %, поэтому у больных с почеченой недостаточностью ве
личина Т1/2 большинства макролидов не меняется и не требу
ется коррекции режимов дозирования. Исключение составля
ют кларитромицин и рокситромицин, экскреция которых при 
клиренсе креатинина < 30 мл/мин замедляется и требует дву
кратного уменьшения доз или увеличения интервала между 
приемами препаратов. При циррозе печени Т1/2 может значи
тельно возрастать при применении эритромицина, спирами- 
цина и джозамицина, что увеличивает вероятность развития 
HP, но не требует изменения режима дозирования. Только 
при применении рокситромицина у больных с циррозом пе
чени требуется снижение дозы Л С. Гемодиализ не оказывает 
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клинически значимого влияния на фармакокинетику макро
лидов.

Соотношение фармакодинамика/фармако
кинетика. Макролиды обладают высокой активностью в 
отношении чувствительных штаммов пневмококка in vitro, в 
то же время концентрация эритромицина и кларитромицина в 
крови не достигает значений МПК в отношении устойчивых 
штаммов 5. pneumoniae и Н. influenzae. Так, для азитромицина 
показатель AUC/МПК по отношению к чувствительным 
пневмококкам составляет 50, а клиническая эффективность — 
94 %, в то же время для резистентных пневмококков эти по
казатели составляют <0.1 и 21 % соответственно. У эритроми
цина и кларитромицина величина Т > МПК по отношению к 
Н. influenzae практически равна нулю, а клиническая эффек
тивность не превышает 15-20 %. Низкая активность макроли
дов по отношению к Н. influenzae объясняется также низкими 
величинами pH, которые обычно наблюдаются при гнойно
воспалительных процессах в легких и приводят к дополни
тельному снижению эффективности макролидов. Несоответ
ствие между концентрацией макролидных антибиотиков и ве
личиной МПК для 5. pneumoniae приводит к росту числа 
эритромицинрезистентных штаммов. Таким образом, макро
лиды демонстрируют сравнительно низкую эффективность по 
отношению к основным возбудителям бактериальной пневмо
нии, в отличие от высокой эффективности при лечении пнев
монии, вызванной атипичными микроорганизмами.

HP
Макролиды рассматриваются как один из наиболее безо

пасных классов АМП. Наиболее характерны симптомы со 
стороны ЖКТ — боли, тошнота, рвота и др. При применении 
азитромицина и кларитромицина их частота достигает 12 %, 
при применении эритромицина основания может достигать 
32 %. Диспептические явления обусловлены стимуляцией мо
торики ЖКТ, так как макролиды действуют как агонисты ре
цепторов, чувствительных к эндогенному прокинетику моти- 
лину (мотилиновые рецепторы). Чаще эти HP возникают при 
применении 14-членных макролидов, в меньшей степени при 
лечении рокситромицином.

С целью уменьшения выраженности и частоты побочных 
эффектов можно снизить дневную дозу препарата или приме
нять суспензию в малых дозах с небольшими интервалами во 
время приема пищи. Можно также пить воду каждые 15 мин в 
течение 2-3 ч (эти рекомендации чаще всего помогают детям).

В ряде случаев эти явления необходимо дифференцировать 
с проявлениями нарушения биоценоза кишечника и развитием 
(редко) псевдомембранозного колита, вызванного С. difficile.
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Возможно развитие вагинального и орального кандидоза.
При применении джозамицина, кларитромицина, спира- 

мицина и высоких доз эритромицина (> 4 мг/сут) возможно 
развитие острого холестатического гепатита. Возможно тран- 
зиторное повышение печеночных трансаминаз и щелочной 
фосфатазы (особенно при применении эритромицина). Эрит
ромицин может также вызывать пилоростеноз у новорожден
ных (предпочтительны 16-членные макролиды).

При применении высоких доз эритромицина через 
1.5-8 сут возможно обратимое снижение слуха.

Высокие дозы эритромицина и большинства других макроли
дов могут вызывать удлинение интервала Q — Г на ЭКГ, что не 
имеет существенного клинического значения. Однако в сочета
нии с другими препаратами, удлиняющими интервал Q — Т, мак
ролиды могут спровоцировать тяжелые нарушения сердечного 
ритма — желудочковую тахикардию типа «torsades de pointes».

Аллергические реакции встречаются очень редко, возмож
ны перекрестные аллергические реакции внутри группы. При 
применении азитромицина описано возобновление аллергиче
ских реакций в отдаленные сроки после прекращения сим
птоматической терапии —до 3-4 нед (менее чем в 1 % случа
ев). При в/в введении могут развиваться флебиты (меры про
филактики: максимально возможное разведение препарата, 
медленная инфузия).

Лекарственные взаимодействия
14-членные макролиды могут связываться в микросомах 

печени с цитохромом Р-450 и инактивировать его, нарушая 
тем самым метаболизм многих других ЛС (табл. 7.20).

У 15- и 16-членных макролидов подобные эффекты выра
жены значительно меньше или не отмечаются вообще.

Показания
Показания к применению макролидов определяются спек

тром их активности, фармакокинетическими особенностями, 
переносимостью и в определенных случаях противовоспали
тельным действием. Внутриклеточное накопление позволяет 
использовать их при инфекциях, вызванных внутриклеточны
ми возбудителями. Высокие концентрации в очаге воспаления 
делают их средством выбора при лечении инфекций верхних 
и нижних дыхательных путей, органов малого таза, кожи и 
мягких тканей. Стрептококковые инфекции — острый стреп
тококковый тонзиллофарингит, рожистое воспаление, скарла
тина, профилактика ревматической лихорадки (при аллергии 
на пенициллин); острый средний отит (не связанный с Н. in
fluenzae)', острый синусит.
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Таблица 7.20. Лекарственное взаимодействие макролидов

Взаимодействую
щий препарат Макролид

Алкалоиды спо
рыньи

Эритромицин

Бромокриптин Эритромицин

Вальпроевая 
кислота

Эритромицин

Варфарин Эритромицин 
Кларитромицин

Дигоксин Эритромицин 
И др.

Дизопирамид Эритромицин 
Кларитромицин

Карбамазепин Эритромицин 
Кларитромицин 
Джозамицин

Метилпредни
золон

Эритромицин

Теофиллин Эритромицин
Рокситромицин 
Кларитромицин

Мидазолам Эритромицин
Рокситромицин

Циклоспорин Эритромицин 
Рокситромицин 
Джосамицин

Цизаприд Эритромицин 
Кларитромицин

Результат взаимодействия

Увеличение концентрации алка
лоидов спорыньи в крови, спазм 
периферических сосудов с воз
можной ишемией и гангреной 
конечностей
Увеличение концентрации бро
мокриптина в крови 
Увеличение концентрации 
вальпроевой кислоты в крови, 
появление сонливости 
Усиление гипопротромбинемии, 
повышение риска кровотечений 
Увеличение концентрации ди
гоксина в крови, повышение 
риска его токсичности 
Увеличение концентрации дизо- 
пирамида в крови, повышение 
риска аритмогенного эффекта 
Увеличение концентрации кар
бамазепина в крови в 2-4 раза, 
повышение его токсичности 
Пролонгирование эффекта ме
тилпреднизолона 
Увеличение концентрации тео
филлина в крови на 10-25 %, по
вышение риска токсичности 
Увеличение концентрации бен
зодиазепинов в крови, усиление 
седативного эффекта 
Увеличение концентрации цик
лоспорина в крови, повышение 
его нефротоксичности 
Увеличение концентрации циза- 
прида в крови, удлинение интер
вала Q —Тт ЭКГ, высокий 
риск желудочковых аритмий

Неосложненные инфекции кожи и мягких тканей, вызван
ные стафилококками или стрептококками.

Ородентальные инфекции (периодонтит и др.).
Офтальмологические инфекции, трахома.
Внебольничная пневмония (в том числе в комбинации с 0- 

лактамами при подозрении на атипичную пневмонию), вы
званная микоплазмой, хламидией, легионелами.

Обострение хронического бронхита/обострение ХОБЛ — 
предпочтительны кларитромицин, азитромицин.

Специальными показаниями к применению кларитроми
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цина являются эрадикация Н. pylori (в сочетании с другими 
АМП и антисекреторными Л С), при болезни желудка и две
надцатиперстной кишки (язва, гастрит)

Дифтерия
Коклюш.
Легионеллез.
Урогенитальный хламидиоз.
Лепра.
Муковисцидоз.
Токсоплазмоз беременных и новорожденных (спироми- 

цин).
Инфекции, передаваемые половым путем.
Инфекции органов малого таза.
Атипичные микобактериозы — лечение при СПИДе и про

филактика атипичных микобактериозов у ВИЧ-инфициро
ванных.

Для деконтаминации толстого кишечника перед плановы
ми колоректальными операциями (в сочетании с неомицином 
или канамицином).

В настоящее время непредсказуемая биодоступность и пло
хая переносимость оральной формы эритромицина ограничи
вают его применение случаями лечения урогенитальных ин
фекций, вызванных С. trachomatis, конъюнктивита у новорож
денных, дифтерии, коклюша, листериоза, эритразмы; назна
чают его беременным и кормящим женщинам.

В случае непереносимости пенициллинов возможно при
менение эритромицина при лечении гонореи и сифилиса. 
Внутривенное введение эритромицина оправдано при лечении 
легионеллеза, а в комбинации с другими препаратами (р-лак- 
тамами) — в рамках эмпирической терапии тяжелой внеболь- 
ничной пневмонии. Однако и в этих случаях очевидны пре
имущества новых макролидов (кларитромицина, азитромици
на). Последние, наряду с аминопенициллинами и доксицик
лином, рассматриваются в качестве ЛС выбора в лечении не
тяжелой внебольничной пневмонии.

Макролиды являются препаратами резерва при лечении 
неосложненных кокковых инфекций кожи и мягких тканей, 
острых синуситов, острого среднего отита (бактериологиче
ская неэффективность при отитах, вызванных Н. influenzae, 
достигает 53-71 %) и стрептококкового тонзиллофарингита. В 
последнем случае они имеют эффективность, схожую с амок
сициллином. Однако рост устойчивости возбудителей, в том 
числе S. aureus и 5. pyogenes, вызванный увеличением потреб
ления макролидов, требует ограничения их применения ис
ключительно случаями непереносимости пенициллинов.

В последнее время кларитромицин используется как ос
новное средство в комбинированной терапии Mycobacterium 
avicum complex (MAC) — диссеминированных инфекций у
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ВИЧ-инфицированных. Макролиды, наряду с фторхинолона- 
ми, нашли широкое применение при лечении заболеваний 
органов малого таза и урогенитального тракта, вызванных С. 
trachomatis, N. gonorrhoeae, М. hominis, U. urealyticum.

Особенности фармакокинетики и профиль безопасности 
спирамицина определяют и особые показания к его примене
нию. Препарат может использоваться при периодонтальных 
инфекциях и гингивитах, является средством выбора при ле
чении токсоплазмоза беременных и новорожденных. Изучает
ся возможность применения макролидов при бронхиальной 
астме и атеросклерозе.

Профилактика инфекций

Эритромицин с профилактической целью применяется в 
следующих клинических ситуациях: селективная деконтами
нация кишечника перед колоректальными операциями (ки
шечнорастворимые формы), санация носителей С. diphtheriae.

Рокситромицин применяется с целью профилактики бакте
риального эндокардита в группах риска при непереносимости 
пенициллинов.

Азитромицин применяется для предотвращения вспышек 
внебольничной пневмонии в организованных коллективах 
(военнослужащие), малярии Р. falciparum, Р. vivax в эндемиче
ских очагах, а также с целью санации носителей N. meningi
tidis. Эффективность кларитромицина, рокситромицина, азит
ромицина доказана в рамках длительной профилактики МАС- 
инфекций у больных СПИДом с выраженным снижением 
уровня СО4±лимфоцитов, а также для профилактики цереб
рального токсоплазмоза.

Спирамицин применяют для профилактики инфицирова
ния плода Т. gondii, а также назначают лицам, контактирую
щим с больным менингококковым менингитом.

Противопоказания
Абсолютные (риск/эффект): гиперчувствительность немед

ленного типа; беременность (кларитромицин).
Относительные (риск/эффект): беременность (мидеками- 

цин, рокситромицин, азитромицин); грудное вскармливание 
(азитромицин, кларитромицин, мидекамицин); тяжелая пече
ночная недостаточность (азитромицин).

7.3.1. Характеристика отдельных препаратов

Эритромицин является первым природным макролидом. 
Действует на р-гемолитический стрептококк группы А, пнев
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мококки (кроме пенициллинорезистентных), стафилококки 
(включая PRSA), внутриклеточные микроорганизмы (хлами
дии, микоплазмы, легионеллы, кампилобактеры), возбудите
лей коклюша, дифтерии. Мало активен в отношении Н. influ
enzae.

При приеме внутрь частично инактивируется в желудке 
под действием соляной кислоты, поэтому биодоступность мо
жет варьировать от 30 до 60 % и значительно снижается в 
присутствии пищи. Плохо проходит через ГЭБ. Важная осо
бенность — проникновение внутрь клеток, однако внутрикле
точные концентрации нестабильны и после отмены быстро 
снижаются. Метаболизируется в печени, выводится преиму
щественно через ЖКТ. Т1/2 — 1.5-2.5 ч.

Один из наиболее существенных недостатков — частое раз
витие HP со стороны ЖКТ (у 30-40 % пациентов). Эритроми
цин является одним из наиболее сильных ингибиторов цито
хрома Р-450, поэтому может угнетать метаболизм многих ЛС в 
печени и усиливать их действие, повышая риск токсичности. 
Нельзя применять эритромицин одновременно с цизапридом 
ввиду опасности развития тяжелых желудочковых аритмий. 
При сочетании эритромицина с ловастатином описаны случаи 
тяжелой миопатии и рабдомиолиза.

Олеандомицин — устаревший препарат. Менее активен про
тив большинства бактерий, хуже переносятся. Практически 
вытеснен из клинической практики другими макролидами и 
используется крайне редко.

Рокситромицин — по спектру активности близок к эритро
мицину. Отличиями являются более стабильная биодоступ
ность (50 %, практически не зависит от пищи), более высокие 
концентрации в крови и тканях, более длительный Т1/2 
(10-12 ч), хорошая переносимость, меньшая вероятность ле
карственных взаимодействий.

Кларитромицин — имеет активный метаболит (14-гидро- 
ксикларитромицина), поэтому лучше, чем эритромицин, дей
ствует на Н. influenzae. Кроме того, он имеет наибольшую сре
ди макролидов активность в отношении Н. pylori, действует на 
атипичные микобактерии (М. avium и др.), вызывающие оп
портунистические инфекции при СПИДе. Биодоступность 
(50-55 %) не зависит от пищи. По сравнению с эритромици
ном создает более высокие концентрации в тканях, имеет бо
лее длительный Т1/2 и лучше переносится.

Азитромицин — является представителем подкласса азали
дов. Отличительные особенности: самый активный среди мак
ролидов в отношении Н. influenzae', биодоступность при прие
ме внутрь —40 %, существенно не зависит от пищи; высокие 
тканевые концентрации (в 10-100 раз превышают сывороточ
ные); преимущественно внутриклеточное накопление; дли
тельный Т1/2 — до 96 ч, что позволяет назначать препарат один 
17* 259



раз в день и использовать короткие курсы (1-3-5 дней). На
пример, при урогенитальном хламидиозе применяется в виде 
одной дозы 1 г.

Спирамицин — один из первых природных 16-членных мак
ролидов. Отличительные особенности: активен против некото
рых пневмококков и S. pyogenes, устойчивых к 14- и 15-член- 
ным макролидам; действует на токсоплазмы и криптоспори
дии. Биодоступность (30-40 %) не зависит от пищи; по срав
нению с эритромицином создает более высокие и стабильные 
тканевые концентрации; Т1/2 — 8-14 ч. Не инактивирует цито
хром Р-450, поэтому не влияет на метаболизм других ЛС.

Мидекамицин является природным 16-членным макроли
дом. Мидекамицин ацетат — его полусинтетический аналог, 
имеющий улучшенные микробиологические и фармакокине
тические свойства: он лучше всасывается в ЖКТ и создает бо
лее высокие тканевые концентрации. По спектру активности 
и другим свойствам близок к спирамицину (но не действует 
на простейшие).

Джозамицин — по основным характеристикам близок к 
другим 16-членным макролидам. В слабой степени ингибиру
ет цитохром Р-450. Клинически значимые взаимодействия за
регистрированы только при сочетании с карбамазепином и 
циклоспорином (замедление их элиминации).

7.4. Линкозамиды

Группа линкозамидов представлена природным антибиоти
ком линкомицином и его полусинтетическим аналогом клин
дамицином, который имеет более высокую активность in vitro. 
По механизму действия близки к макролидам. Бактериостати
ческий эффект обусловлен действем на 50S субъединицу бак
териальной рибосомы, что приводит к нарушению синтеза 
белка. Бактерицидный эффект может проявиться при высоких 
концентрациях в отношении высокочувствительных микроор
ганизмов.

Спектр активности
Линкозамиды активны по отношению к большинству 

грамположительных кокков. Наиболее чувствительны стафи
лококки (кроме метициллинорезистентных), стрептококки, 
пневмококки и неспорообразующие анаэробы — пептококк, 
пептострептококки, фузобактерии, бактероиды (включая 
большинство штаммов В. fragilis). Основные различия между 
этими двумя Л С касаются чувствительности грамположитель
ных кокков, в отношении которых клиндамицин приблизи
тельное 8 раз активнее линкомицина.
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Клиндамицин также умеренно активен в отношении неко
торых простейших: токсоплазм — Т. gondii, пневмоцист — Р. 
falciparum и грибов — Р. carinii.

Энтерококки, коринебактерии (кроме С. diphtheriae) и N. 
asteroids резистентны к линкозамидам.

Антианаэробная активность. Проявляют высокую эффек
тивность в отношении большинства клинических штаммов 
грамположительных анаэробов — Actinomyces spp., Eubacterium 
spp., Lactobacillus spp., Peptostreptococcus spp., Propionobacterium 
spp. и Clostridium spp. Клостридии, в отличие от других анаэро
бов, менее чувствительны к линкозамидам. Наибольшая ва
риабельность характерна для С. difficile, МПК90 которой нахо
дится в пределах от 4 до 256 мг/л и более.

Грамотрицательные анаэробы — высокую активность про
являют в отношении представителей группы Bacteroides fragilis, 
В. melaninogenicus, Veillonela spp. и Fusobacterium spp.

Линкозамиды рассматривают как препараты резерва при 
стрептококковых и стафилококковых инфекциях, а также при 
заболеваниях, вызванных неспорообразующими анаэробами.

Вместе с тем отмечается быстро развивающаяся, перекре
стная с макролидами резистентность стафилококков к обоим 
препаратам.

Имеются три механизма развития резистентности микро
организмов к препаратам, сходных с механизмами устойчиво
сти макролидов. В России преобладают активное выведение 
антибиотика из микробной клетки (эффлюкс) и индуцибель- 
ный MLSB фенотип резистентности.

Из тестированных клинических штаммов S. pneumoniae и S. 
pyogenes устойчивость к клиндамицину выявлена менее чем у
1.9 и 0.7 % соответственно.

Фармакокинетика
Всасывание. При приеме внутрь линкомицин быстро 

всасывается (30-40 % принятой дозы), биодоступность линко- 
мицина всего 30 %, пища замедляет всасывание с 30 до 5 %. 
Клиндамицин лучше всасывается в ЖКТ (абсорбция 90 %, 
биодоступность тоже 90 % и не зависит от пищи). Время дос
тижения Стах обоих препаратов 2-3 ч. Период полувыведения 
клиндамицина более короткий, чем у линкомицина, но при 
режиме дозирования 600 мг 3 раза в сутки и 450 мг 4 раза в су
тки они биоэквивалентны. Терапевтическая концентрация со
храняется на протяжении 12 ч. Клиндамицин связывается с 
белками. Линкозамиды имеют широкий терапевтический ин
декс.

Распределение. Хорошо проникают в различные ткани 
и органы. Плохо проходят через ГЭБ. По степени тканевого 
накопления линкомицин уступает клиндамицину; в костной 
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ткани их концентрация по отношению к концентрации в сы
воротке крови достигает 15-25 % у линкомицина и 40 % у 
клиндамицина; концентрация в мокроте клиндамицина 
30-75 %, в желчи, в синовиальной и перитонеальной жидко
стях— 50 %, а в плевральной жидкости — 50-90 %, в аппен
диксе, фаллопиевых трубах, трофических язвах, ранах и 
гное — 30 %. Хорошо проникает в материнское молоко, со
ставляет 50-100 % уровня в крови. Хорошо проникает через 
плаценту.

Высокий коэффициент проникновения в клетки (внутри- 
клеточная/сывороточная концентрация) наблюдается в поли
морфно-ядерных лейкоцитах— 1.8 и 11.1 для линкомицина и 
клиндамицина фосфата соответственно (клиндамицина гидро
хлорид в фагоцитах не накапливается); соотношение концен
траций в альвеолярных макрофагах может достигать боле вы
соких значений — 2.9 и 23.5, и еще выше у курильщиков — 3.2 
и 47.9 соответственно.

Линкозамиды создают в фагоцитирующих клетках устойчи
вое равновенсие между внеклеточной и внутриклеточной кон
центрациями. Обратный эффлюкс антибиотиков увеличивает
ся при снижении его концентрации вне клетки, при этом ос
таточная концентрация клиндамицина достаточна для подав
ления роста чувствительных микроорганизмов.

Метаболизм. Линкозамиды метаболизируются в печени 
(клиндамицин до 70-80 %).

Некоторые метаболиты линкозамидов (основание и диме- 
тил-клиндамицин) обладают антимикробной активностью

Выведение. Т1/2 линкомицина 5-6 ч, клиндамицина 
2-3 ч.

Линкомицин выводится в неизмененном виде и в виде 
метаболитов в основном с желчью и калом, с мочой экскре
тируется лишь 3-13 % принятой внутрь дозы. Концентрация 
его в моче составляет до 17 мкг/мл при приеме внутрь и до 
80 мкг/мл — после внутривенного введения. После в/в введе
ния в первые 4 ч выводится до 60 % ЛС, а с фекалиями — 
около 40 %; 5-10 % выделяется в виде метаболитов с жел
чью.

Клиндамицин выводится почками (10 %) и через кишеч
ник (3.6 %) в виде активного препарата, остальное в виде не
активных метаболитов; билогическая активность препарата в 
моче сохраняется еще в течение 4 сут после приема последней 
дозы клиндамицина, что отражает медленное выведение из 
тканей. В фекалиях определяется менее 5 % принятой дозы. 
Период полувыведения увеличивается у больных с заболева
ниями печени и почек.

При нарушении функции печени коррекция доз линкоз
амидов требуется только в тераминальной стадии заболевания. 
Удлинение элиминации наблюдается при почечной недоста
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точности, однако это не требует коррекции доз ЛС в связи с 
широким терапевтическим индексом линкозамидов. Эта фар
макокинетическая характеристика позволяет в гериатрической 
практике применять линкозамиды в обычных режимах дози
рования.

Выраженная почечная недостаточность ведет к двукратно
му увеличению Т1/2 антибиотиков в крови, и в случае тяжелой 
инфекции при применении максимальных доз ЛС необходима 
коррекция доз линкозамидов. При назначении клиндамицина 
в высоких дозах необходим лекарственный мониторинг.

Клиндамицин и линкомицин не выводится с помощью ге
модиализа.

HP
Линкозамиды хорошо переносятся. Из побочных эффектов 

наиболее часто встречаются диспептические явления — боли в 
животе, тошнота, рвота, диарея (до 30 % при применении 
клиндамицина и 10 % при применении линкомицина), псев
домембранозный колит (чаще при использовании клиндами
цина) — 1-2 %; псевдомембранозный колит может появляться 
как на фоне приема клиндамицина, так и через 2-3 нед после 
прекращения лечения.

При интравагинальном введении частыми осложнениями 
являются цервицит, вагинит, вульвовагинит (у 35 % беремен
ных и у 16 % небеременных женщин).

Гематологические реакции — нейтропения (может прояв
ляться болями в горле и лихорадкой); тромбоцитопения (мо
жет проявляться необычными кровотечениями или кровоиз
лияниями); эозинофилия.

При быстром внутривенном введении высоких доз линко
мицина может наблюдаться падение артериального давления, 
сопровождающееся тошнотой, рвотой, аритмией и остановкой 
сердца. Подобное действие связывают с его структурным 
сходством с хинином.

При внутривенном введнии возможно развитие флебита, 
внутримышечное введение болезненно.

Повышенная чувствительность — аллергические реакции 
сыпь, покраснение кожи, зуд, крайне редко анафилаксия и 
отек Квинке.

При появлении аллергических реакций отмена препарата. 
Описаны случаи токсического эпидермального некролиза, что 
также требует отмены ЛС.

Взаимодействие
Линкозамиды часто используются совместно с другими ан

тимикробными ЛС.
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Таблица 7.21. Нежелательные сочетания линкозамидов

Взаимодействующие
ЛС Результат взаимодействия

Ингаляционные 
наркотические 
средства или мио
релаксанты 
Опиоидные аналь
гетики
Каолин и атта
пульгит, входящие 
в противодиарей- 
ные препараты 
Хлорамфеникол 
или макролиды

Нервно-мышечная блокада: мышечная слабость, 
угнетение или остановка дыхания. Для снятия 
блокады необходимы антихолинэстеразные пре
параты или кальция хлорид
Угнетение дыхания вплоть до апноэ

Снижает всасывание линкозамидов в желудоч
но-кишечном тракте, необходимы интервалы 
3-4 ч между приемами препаратов

Нерациональная комбинация из-за идентичного 
механизма действия.
Антагонизм между препаратами — конкуренция 
за связь с белками плазмы и ослабление эффек
тов линкозамидов

Комбинированное применение возможно с:
— антисинегнойными цефалоспоринами,
— аминогликозидами,
— азтреанамом,
— рифампицином,
— фторхинолонами,
— телитромицином,
— пириметамином,
— примахином,
— хлорохином.
Синергидный эффект отмечается при применении с:
— цефтазидимом — в отношении различных аэробов и ана

эробов;
— пириметамином — в отношении Т. gondi;
— примахином — в отношении Р. carinii;
— хлорохином — в отношении Р. falciparum.
Нежелательные лекарственные сочетания приведены в 

табл. 7.21.

Показания к применению
— инфекции нижних отделов дыхательных путей:
— аспирационная пневмония, абсцесс легкого, эмпиема;
— инфекции кожи и мягких тканей, включая диабетиче

скую стопу;
— инфекции костей и суставов;
— интраабдоминальные инфекции — перитонит, абсцессы;
— инфекции органов малого таза: эндометрит, аднексит, 

сальпингоофорит. негонорейный абсцесс маточных труб 
264



и яичников, пельвиоцеллюлит, послеоперационные ана
эробные вагинальные инфекции;

— хлорохинорезистентная тропическая малярия, вызывае
мая Р. falciparum (только клиндамицин в сочетании с хи
нином);

— токсоплазмоз (только клиндамицин в сочетании с пири
метамином).

При тяжелых инфекциях линкозамиды должны сочетаться 
с антибиотиками, действующими на грамотрицательную фло
ру (аминогликозиды и др.).

Противопоказания
— заболевания желудочно-кишечного тракта в анамнезе — 

неспецифический язвенный колит, энтерит или колит, 
связанный с применением антибиотиков;

— повышенная чувствительность к линкозамидам или док
сорубицину;

— беременность, грудное вскармливание.

7.5. Гликопептиды
Группа гликопептидов включает два природных антибиоти

ка — ванкомицин и тейкопланин. В настоящее время глико
пептиды являются базовыми ЛС при лечении госпитальных 
инфекций, вызванных мультирезистентными стафилококками 
и энтерококками, и интерес к гликопептидам обусловлен уве
личением частоты нозокомиальных инфекций, вызванных 
грамположительными микроорганизмами.

Фармакодинамика
Гликопептиды обладают преимущественно бактериостати

ческим действием, они нарушают второй этап синтеза клеточ
ной стенки бактерий, блокируя образование пептидогликана 
(гликопептиды и р-лактамы воздействуют на разные этапы 
синтеза пептидогликана); нарушают структуру и функцию ци
топлазматической мембраны и синтез РНК на уровне рибосом.

Гликопептиды оказывают бактериостатическое действие на 
энтерококки, коагулазонегативные стафилококки, некоторые 
стрептококки группы viridans, на другие микроорганизмы ока
зывают бактерицидное действие.

Гликопептиды обладают незначительным постантибиоти
ческим эффектом.

Вторичная резистентность микроорганизмов к гликопепти
дам развивается очень медленно (более 30 сут). Перекрестная 
резистентность между этими ЛС и другими антибиотиками 
отсутствуют.
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Спектр активности
Гликопептиды прявляют активность только против аэробных 

и анаэробных грамположительных бактерий.
Сравнительная антимикробная активность ванкомицина и 

тейкопланина in vitro представлена в табл. 7.22.
Критерии чувствительности к ванкомицину (МПК): 
стафилококки и энтерококки:
— чувствительные — < 4 мг/л;
— умеренно чувствительные — < 8-16 мг/л;
— устойчивые — > 32 мг/л;
стрептококки и пневмококки:
— чувствительные —1 мг/л.
Критерии чувствительности к тейкопланину (МПК): 
стафилококки и энтерококки:
— чувствительные — < 8 мг/л;
— умеренно чувствительные — < 16 мг/л;
— устойчивые — > 32 мг/л.
— стрептококки и пневмококки'.
— чувствительные < 8 мг/л;
Ванкомицин — активен по отношению к 5. aureus (включая 

пенициллиназообразующие и метилциллинрезистентные ста
филококки), Streptococcus spp. (включая штаммы, резистентные 
к пенициллину), Corynebacterium spp., Н. influenzae.

Тейкопланин активен в отношении 5. aureus и коагулазоне
гативных штаммов Staphylococcus spp. (включая резистентных к

Таблица 7.22. Антимикробная активность (МПК90, мг/л) ванкоми
цина и тейкопланина в отношении грамположительных бактерий

Микроорганизмы Ванкомицин Тейкопланин

S. aureus MS 2 0.8
S. aureus MR 2 0.5
Staphylococcus spp.CN MS 4 2
Staphylococcus spp. CN MR 4 4
S. viridans 1 0.25
S. pyogenes 1 0.12
S. pneumoniae 0.5 0.12
S. agalactiae 0.5 0.12
E. faecalis 4 0.5
E. faecium 4 1
L. monocytogenes 0.5 0.25
Peptostreptococcus spp. 4 0.5
C. perfringens 0.5 0.5
C. difficile 0.5 0.25
Propionibacterium spp. 0.5 0.25

Примечание. MS — метициллинчувствительные штаммы; MR — ме- 
тициллинрезистентные штаммы; CN — коагулазонегативные стафилококки 
(S. epidermidis, S. haemolyticus, S. saprophyticus).
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метициллину и другим р-лактамным антибиотикам), Strepto
coccus spp., Е. faecalis, L. monocytogenes, Corynebacterium spp., C. 
difficile, Peptococcus spp.

He имеют перекрестной резистентности с другими анти
биотиками.

Устойчивы почти все грамотрицательные бактерии, мико
бактерии, вирусы, простейшие. В последние годы в несколь
ких странах выделены S. aureus со сниженной чувствительно
стью к ванкомицину (VISA, VRSA) или к ванкомицину и тей- 
копланину (GISA).

В отделениях интенсивной терапии США в настоящее вре
мя вырос уровень резистентности Е. faecium (VRE) к ванкоми
цину. Некоторые ванкомицинорезистентные штаммы энтеро
кокков сохраняют чувствительность к тейкопланину.

Фармакокинетика
Ванкомицин — основной путь введения внутривенный. При 

оральном введении ванкомицин практически не всасывается, 
что позволяет использовать его для лечения псевдомембраноз
ного колита.

СТК сохраняется в течение 8-10 ч после введения. После в/ 
в введения объем распределения 0.4 л/кг, связь с белком 55 %; 
практически не метаболизируется. При интраперитонеальном 
введении в дозе 30 мг/кг концентрация в плазме крови около 
10 мг/кг. Около 60 % дозы абсорбируется через 6 ч. При мно
гократном введении отмечается кумуляция. Препарат быстро 
проникает в полость перикарда, плевры, синовиальную и ас
цитическую жидкости (концентрация 50-100 % от плазмен
ной). При менингитах концентрация ванкомицина в цереброс
пинальной жидкости составляет 10-20 % плазменной. Обнару
живается в желчи (50 % от концентрации в крови), с калом вы
деляется в незначительном количестве. Основной путь выведе
ния (90 %) — клубочковая фильтрация. Концентрация в моче 
100-300 мкг/мл. Т1/2 — 4-6 ч у больных с нормальной фукнкци- 
ей почек. 75 % дозы экскретируется в первые 24 ч. У больных 
со сниженной функцией почек и у пожилых Ti/2 — 7.5 дня.

Ванкомицин используется только в виде медленной в/в 
инфузии (60 мин и более). Быстрое введение препарата может 
сопровождаться развитием реакции гиперчувствительности — 
покраснением лица и верхнего плечевого пояса, зудом, боля
ми за грудиной и тахикардией — синдром «красного человека» 
или «красной шеи». Для профилактики этих реакций возмож
но предварительное введение Нггистаминоблокаторов.

Тейкопланин — биодоступность после в/м введения
3-6  мг/кг — 90 %; Т1/2 — 40-70 ч позволяет назначать его один 
раз в сутки; после в/в введения 3-6 мг/кг; Т1/2 — 150 ч. Связь с 
белками плазмы 90-95 %. Экскреция почками — 80 %.
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Гликопептиды не метаболизируются. Выводятся почками в 
неизмененном виде, при почечной недостаточности требуется 
коррекция доз. Препараты не удаляются при гемодиализе.

HP
HP гликопептидов представлены в табл. 7.23.
Риск нефротоксического действия возрастает при хрониче

ских заболеваниях почек, гиповолемии, застойной сердечной 
недостаточности, длительном применении ЛС. У пациентов 
пожилого возраста может потребоваться снижение дозировки.

Таблица 7.23. Нежелательные лекарственные реакции гликопеп
тидов

Локализация 
и характер HP Симптомы

Почки Обратимое нарушение выделительной функции 
(увеличение креатинина и мочевины в крови, 
анурия). Частота при применении ванкомици
на — 5-40 %, тейкопланина — < 1 % случаев. 
Остаточная концентрация ванкомицина в крови 
не должна превышать 10 мг/л. Риск развития 
повышен у пожилых, при заболеваниях почек, 
гиповолемии, длительном применении

ЦНС
Ототоксичность

Головокружение, головная боль
Снижение слуха, вестибулярные нарушения при 
применении ванкомицина (у больных с нару
шенной функцией почек, у пациентов пожило

Специфическая 
реакция на бы
строе внутривен
ное введение ван
комицина — син
дром «красного че
ловека» или «крас
ной шеи» 
Аллергические ре
акции
Г ематол огические 
реакции
Желудочно-кишеч
ный тракт. Печень

го возраста)
Покраснение лица и верхней части туловища, 
кожный зуд, боль за грудиной и тахикардия, 
(иногда артериальная гипотензия) в результате 
высвобождения гистамина из тучных клеток

Сыпь, крапивница, лихорадка, анафилактиче
ский шок (редко)
Обратимая лейкопения, тромбоцитопения 
(редко)
Тошнота, рвота, диарея, транзиторное повыше
ние активности трансаминаз, щелочной фосфа
тазы

Беременность и 
лактация

Риск нейро- и ототоксического действия на 
плод. Могут вызывать изменения кишечной 
микрофлоры и сенсибилизацию ребенка, нахо
дящегося на грудном вскармливании

Местные реакции Флебиты, боль, жжение в месте введения

268



При применении гликопептидов, как и большинства анти
биотиков, обладающих нефротоксическим действием, режим 
дозирования следует рассчитывать с учетом клиренса креати
нина. В процессе лечения необходимо контролировать диурез, 
уровень креатинина в крови, по возможности осуществлять 
лекарственный мониторинг. При необходимости применения 
гликопептидов больше 10 дней требуется контроль слуха и 
вестибулярных нарушений.

Показания к применению гликопептидов
Применяются при инфекциях любой локализации, вызван

ных MRSA, а также энтерококками, резистентными к ампи
циллину и аминогликозидам.

Гликопептиды являются препаратами выбора при:
— инфекциях, вызванных MRSA;
— стафилококковых инфекциях при аллергии к р-лакта- 

мам;
— тяжелых инфекциях, вызванных Enterococcus spp., С. 

jeikeium, В. cereus, F. meningosepticum;
— инфекционном эндокардите, вызванном зеленящими 

стрептококками и S. bovis при аллергии к р-лактамам;
— инфекционном эндокардите, вызванном Е. faecalis (в 

комбинации с гентамицином);
— менингите, вызванном S. pneumoniae со сниженной чув

ствительностью к пенициллину;
— эмпирической терапии угрожающих жизни инфекций 

при подозрении на стафилококковую этиологию:
— инфекционный эндокардит трикуспидального клапана 

или протезированного клапана — в сочетании с гентами
цином;

— катетер-ассоциированный сепсис;
— посттравматический или послеоперационный менин

гит — в сочетании с цефалоспоринами III поколения или 
фторхинолонами;

— перитонит — при перитонеальном диализе;
— фебрильная нейтропения — при неэффективности стар

товой терапии.
Внутрь препарат используют при лечении псевдомембра

нозного колита, вызванного С. difficile.
Профилактическое применение:
— периоперационная профилактика при ортопедических и 

кардиохирургических операциях с высокой частотой рас
пространения MRSA или при аллергии на р-лактамы;

— профилактика эндокардита у пациентов, относящихся к 
группе высокого риска.
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Противопоказания
Гиперчувствительность к гликопептидам.

Лекарственные взаимодействия гликопептидов
Бактерицидное действие гликопептидов в отношении стреп

тококков и энтерококков увеличивается при их комбинации с 
гентамицином и стрептомицином, рифампицином, но при этом 
увеличивается риск HP. Опасно комбинировать гликопептиды 
с ото- и нефротоксичными ЛС (аминогликозидами, амфотери
цином В, полимиксинами, этакриновой кислотой др.).

7.6. Оксазолидиноны

Оксазолидиноны — новый класс синтетических антимик
робных ЛС. В настоящее время в клинической практике при
меняется один из этих препаратов — линезолид.

Механизм действия
Механизм действия оксазолидинонов связан с ингибирова

нием синтеза белка в рибосомах бактериальной клетки. В от
личие от других антибиотиков, ингибирующих синтез белка, 
они действуют на ранних этапах трансляции (необратимое 
связывание с 30S и 50S субъединицами рибосом), что наруша
ет процесс образования 708-комплекса и формирование пеп
тидной цепи. В результате уникального механизма действия 
не отмечается перекрестной устойчивости микроорганизмов к 
линезолиду и другим антибиотикам, действующим на рибосо
мы (макролиды, линкозамиды, стрептограмины, аминоглико
зиды, тетрациклины и хлорамфеникол).

Спектр активности
Линезолид проявляет высокую активность преимуществен

но в отношении грамположительных микроорганизмов — ста
филококков, энтерококков, пневмококков, различных степто- 
кокков (группы А, В, С и viridans), анаэробных кокков, клост
ридий и некоторых других микроорганизмов. Большая часть 
грамотрицательных микроорганизмов природно устойчивы к 
линезолиду. Умеренную активность линезолид проявляет в 
отношении некоторых грамотрицательных микроорганизмов 
(МПК90 от 4 мг/л и выше) — М. catarrhalis, Н. influenzae, В. 
pertussis, N. gonorrhoeae, Legionella spp.

Критерии чувствительности грамположительных микроор
ганизмов к линезолиду (МПК):
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— энтерококки — чувствительные, промежуточные и ус
тойчивые (соответственно < 2; 4 и > 8 мг/л);

— стафилококки — чувствительные (< 4 мг/л);
— пневмококки — чувствительные (< 2 мг/л);
— золотистый и коагулазонегативные стафилококки — чув

ствительные (1-2 мг/л).
В отношении энтерококков линезолид действует бактерио

статически: проявляет стабильную активность в отношении Е. 
faecalis, Е. faecium и других энтерококков со значением МПК90 
от 1 до 4 мг/л, в том числе сохраняет активность в отношении 
штаммов энтерококков, резистентных к ванкомицину и тей- 
копланину.

Линезолид проявляет активность (при одинаковых значе
ниях МПК) в отношении метициллиночувствительных и ме
тициллинорезистентных стафилококков; в отношении S. au
reus и коагулазонегативных стафилококков проявляет бакте
риостатическое действие.

S. pneumoniae — линезалид активен в отношении как чувст
вительных штаммов, так и штаммов, устойчивых к пеницилли
ну, эритромицину, цефтриаксону, клиндамицину, тетрацикли
ну, хлорамфениколу. В последние годы выделены штаммы S. 
pneumoniae со сниженной чувствительностью к линезолиду.

В отношении анаэробных бактерий линезолид проявляет 
бактерицидный эффект: активность в отношении грамполо- 
жительных анаэробов — С. perfг ingens, С. difficile и пепто- 
стрептококков сравнима с активностью ванкомицина в отно
шении этих микробов, но в отличие от ванкомицина линезо
лид действует также на грамотрицательные анаэробы — В. fra- 
gilis, Fusobacterim spp., Prevotella spp.

Линезолид высокоактивен в отношении Bacillis spp. (МПК
0.5-1  мг/л/ Corynebacterium spp. (МПК 0.25-0.5 мг/л), L. mono
cytogenes (МПК 0.5-2 мг/л), М. tuberculosis (МПК 0.5-2 мг/л), 
Nocardia 5/?р.(МПК50 2-4 мг/л).

Постантибиотический эффект— in vitro линезо
лид проявляет слабый ПАЭ. В отношении MRSA, MSSA и 
ванкомицинрезистентного Е. faecium ПАЭ составляет при 1 
МПК —0.5; 0.3; 0.8, при 4 МПК —0.6; 1.1; 1.4 соответствен
но. Постантибиотиеский эффект in vitro увеличивается при 
увеличении дозы ЛС и составляет при дозе 20 и 80 мг/кг в от
ношении пенициллиночувствительных S. pneumoniae 3.6 и 
3.8 ч, в отношении MSSA 3.9 и 3.7 ч соответственно.

Резистентность. Резистентность к линезолиду разви
вается медленно, однако, начиная с 2001 г., стали появляться 
сообщения о выделении устойчивых к линезолиду штаммов 
грамположительных бактерий (прежде всего среди Е. faecium). 
Пока частота выделения штаммов микроорганизмов, устойчи
вых к линезолиду, существенно меньше, чем к ванкомицину и 
тейкопланину.
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Фармакокинетика
При приеме внутрь быстро и хорошо всасывается. Биодос

тупность составляет около 100 %, не зависит от приема пищи. 
Максимальные концентрации в крови достигаются через 1-2 
ч, распределяется во многие ткани и среды организма. При 
многократном применении отношение плазменной концен
трации к концентрации в бронхиальном секрете и альвеоляр
ной жидкости составляет соответственно 1.0:4.5 и 1.0:0.15. 
При однократном применении при отсутствии воспаления 
мозговых оболочек отношение концентрации линезолида в 
спинномозговой жидкости к плазменной концентрации соста
вило 0.7:1.0. Связь с белком 31 %. Метаболизируется в пече
ни. Экскретируется преимущественно с мочой в основном в 
неактивном состоянии. Т1/2 — 4.5-5.5 ч, не зависит от возраста 
пациента и функции печени и почек.

Показания
Эффективность линезолида в контролируемых исследова

ниях установлена при различных инфекциях, вызванных 
грамположительными микроорганизмами, — пневмония, ин
фекции кожи и мягких тканей, мочевыводящих путей, интра- 
абдоминальные инфекции, эндокардит, сепсис.

Прежде всего его применение показано при инфекциях 
различной локализации, вызванных мультирезистентными 
грамположительными бактериями (прежде всего стафилокок
ками и энтерококками).

Сравнительная клиническая эффективность ванкомицина 
и линезолида одинакова, но линезолид лучше переносится 
больными. При инфекциях, вызванных мультирезистентными 
грамположительными и грамотрицательными бактериями, ис
пользуются комбинация линезолида с цефалоспоринами 
III-IV поколений или фторхинолонами.

7.7. Тетрациклины

К группе тетрациклинов относятся природные — тетрацик
лин, окситетрациклин и полусинтетический антибиотик — 
доксициклин. Химическую основу тетрациклинов составляет 
полифункциональное 4-членное гидронафтаценовое соеди
нение.

Тетрациклины — классические бактериостатики. Они по
давляют синтез белка в бактериальной клетке на уровне 30S 
субъединицы рибосомы. Имеют широкий, сравнимый для 
природных и полусинтетического препарата доксициклина, 
спектр антимикробной активности, охватывающий грамполо-
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Таблица 7.24. Фармакокинетические параметры тетрациклинов

Препарат
3*1/2»  Ч Всасы- 

вание,
%

Влияние 
пищи

Связь с 
бел

ком, %

Выве
дение с 
мочой, 

%норма анурия

Тетрациклин 5-8 57-108 77-80 Снижение 50-60 37
Окситетрациклин 9-10 47-66 58 Снижение 30-35 70
Доксициклин 16-22 15-24 95 Не влияет 80-90 22-42

жительные и грамотрицательные микроорганизмы, некоторые 
простейшие. Вместе с тем они имеют и высокий уровень вто
ричной резистентности, особенно это касается внутригоспи- 
тальных штаммов стафилококков и грамотрицательных бакте
рий. Отмечается перекрестная устойчивость микроорганизмов 
ко всем препаратам группы.

Критерии чувствительности микробов к тетрациклинам (МПК): 
чувствительные — 0.25-1 мг/л, устойчивые — >2-3 мг/л.

В настоящее время в клиническую медицину внедряются 
новые полусинтетические тетрациклины, производные мино
циклина — глицилциклины. Они активны в отношении боль
шинства устойчивых к другим тетрациклинам штаммов грам- 
положительных и грамотрицательных микроорганизмов. Об
ладают высокой активностью в отношении MRSA, тетрацик
линоустойчивых и устойчивых к бензилпенициллину штам
мов — S. pneumoniae, энтерококков, энтеробактерий, бакте
роидов и т. д.

Спектр антимикробной активности
Природный спектр их действия охватывает грамположи- 

тельные кокки (в настоящее время отмечается высокая устой
чивость пневмококков, стрептококков и большинства стафи
лококков) и грамотрицательные кокки: гонококки, пневмо
кокки и М. catarrhalis (50 % штаммов гемолитического стреп
тококка и 70 % штаммов энтерококков устойчивы), листерии, 
возбудители сибирской язвы, иерсинии, хламидии, микоплаз
мы, кампилобактерии, бруцеллы, гемофильная палочка, Hae
mophilus influenzae, Haemophilus ducreyi, холерный вибрион, 
возбудители чумы, туляремии, риккетсии, бледные спирохеты, 
клостридии кроме С. difficile, фузобактерии, Propionibacterium 
acne (вызывающие развитие угрей). Доксициклин активен в 
отношении малярийного плазмодия.

Фармакокинетика
См. табл. 7.24.
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Всасывание. При оральном назначении всасываемость 
тетрациклина и окситетрациклина составляет 70-80 %. При 
приеме препаратов после еды всасывание снижается в 2 раза. 
Всасывание тетрациклинов происходит медленно. Паренте
ральное введение создает высокие концентрации препарата в 
крови, в 2 раза и более превышающие концентрацию после 
орального приема. Наилучшая всасываемость у доксициклина. 
Биодоступность доксициклина составляет 90-95 % и практи
чески не зависит от пищи.

Стах достигается при приеме внутрь к 1-3-му часу; СТК 
(1-4 мкг/мл) поддерживается на протяжении 12-24 ч. Связь с 
белком 80-95 %, Т1/2 тетрациклина — 3-6 ч, окситетрацикли
на — 9-10 ч, а доксициклина — 12-22 ч.

Распределение. Тетрациклины хорошо проникают в 
легкие, печень, почки, селезенку, матку, миндалины, предста
тельную железу, ткани глаза, в желчь, в экссудат гайморовых 
и лобных пазух, накапливаются в воспаленной и опухолевой 
тканях.

В легочной ткани концентрация может превышать уровень 
их содержания в крови в 10-15 раз; в плевральной жидкости 
концентрация тетрациклинов составляет 25-75 % от плазмен
ной, в асцитической и синовиальной жидкостях — соответст
венно 50-100 и 60-100 %. Через ГЭБ они проникают плохо, 
даже при парентеральном введении концентрация в цереброс
пинальной жидкости составляет около 10 % от уровня в сыво
ротке крови, при менингитах — 15-50 % . Хорошо проходят 
через плаценту и накапливаются в грудном молоке. Концен
трация тетрациклинов в крови плода и грудном молоке со
ставляет соответственно 10-50 и 50-100 % от плазменной.

Доксициклин имеет лучшее распределение в ткани. В ком
плексе с кальцием тетрациклины откладываются в костной 
ткани, эмали зубов (особенно в молодой пролиферирующей 
ткани).

Метаболизм. Метаболизируются в печени, метаболизм 
доксициклина (30-60 %) значительно выше, чем у тетрацик
лина и окситетрациклина.

Выведение. Выводятся тетрациклины в основном с мо
чой и калом (активная гастроинтестинальная секреция усили
вается при заболеваниях почек).

Среднее выведение с калом при оральном приеме состав
ляет 20-50 % принятой дозы, при внутривенном введении —
6-10  %. Почками тетрациклины выводятся путем клубочковой 
фильтрации. С мочой выводится 10-25 % антибиотика, при
нятого внутрь, и 20-70 % — вводимого внутривенно. При нор
мальной функции печени тетрациклины имеют значительный 
печеночный клиренс, что приводит к созданию концентрации 
в желчи, в 5-20 раз превышающей их уровень в крови. Пече
ночная недостаточность влечет за собой увеличение концен
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трации тетрациклинов в крови и снижение ее в желчи. При 
нарушении выделительной функции почек концентрация их в 
крови за счет увеличения Т1/2 резко возрастает.

Доксициклин, в отличие от тетрациклина, имеет более вы
сокую липофильность, поэтому выводится в высоком процен
те через ЖКТ, причем у пациентов с почечной недостаточно
стью этот путь является основным и выведение доксициклина 
не снижается. При гемодиализе тетрациклины выводятся с 
трудом, а доксициклин не выводится.

HP
Частота побочных реакций при использовании тетрацикли

нов составляет 7-30 %. Преобладают токсические осложнения, 
обусловленные катаболическим действием тетрациклинов: ги
потрофия, гиповитаминозы, поражения печени — некрозы пе
чени, почек — тубулярный некроз, угнетение белкового обме
на, ульцерация ЖКТ, фотосенсибилизация кожи (чаще докси
циклин), повышение внутричерепного давления.

Со стороны ЖКТ:
— снижение аппетита, диспептические явления — тошнота, 

рвота, боли в эпигастрии;
— диарея (редко) — может быть обусловлена прямым раз

дражающим действием тетрациклинов на слизистую обо
лочку кишечника или изменением нормальной кишеч
ной микрофлоры — колонизация Proteus spp., Р. aerugino
sa при назначении для деконтаминации кишечника;

— биологические осложнения, связанные с подавлением 
сапрофитов и развитием вторичных инфекций (канди
доз, энтероколит — чаще стафилококковый или вызван
ный С. difficile);

— поражение слизистой оболочки полости рта — язвенный 
или везикулярный стоматит с болезненностью и образо
ванием пузырьков на слизистой оболочке щек; отеч
ность, гипертрофия сосочков языка. (Для предупрежде
ния витаминной недостаточности, обусловленной дис- 
биотическими изменениями нормальной микрофлоры, 
одновременно с тетрациклином назначают витамины 
группы В.)

У детей тетрациклины вызывают нарушение образования 
костной и зубной ткани: дисколорация (изменение окраски) 
зубов, дефекты эмали, замедление линейного роста костей. 
Детям до 8 лет тетрациклины применять не разрешается.

Аллергические реакции наблюдаются в 0-4 % случаев; меж
ду тетрациклинами существует перекрестная аллергия.

Фотосенсибилизация — отек кожи, сыпь, дерматит при 
действии солнечных лучей — может сочетаться с поражением 
ногтей. При воздействии солнечных лучей эти явления могут 
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возникнуть как через несколько месяцев после лечения тетра
циклинами, так и во время лечения (риск кожных проявлений 
выше).

Тетрациклины могут вызывать повышение уровня щелоч
ной фосфатазы, амилазы, билирубина, остаточного азота и 
при лабораторных исследованиях могут дать ложноположи
тельное увеличение уровня катехоламинов в моче.

Применение
Внутрь рекомендуется принимать тетрациклины натощак 

или через 3 ч после еды, запивая 200 мл воды, что уменьшает 
раздражающее влияние на стенку пищевода и кишечника, 
улучшает всасывание.

Взаимодействие
Пища и антациды значительно снижают биодоступность 

тетрациклина (но не доксициклина), так как при взаимодей
ствии с катионами Са, Mg, Al, которые содержатся в пище, 
особенно в молочных продуктах, и в антацидах образуются 
нерастворимые хелатные соединения.

Тетрациклины усиливают:
— гипогликемическое действие противодиабетических ЛС, 

производных сульфонил мочевины;
— антикоагулянтный эффект варфарина;
— действие периферических миорелаксантов.
Карбамазепин, фенитоин и барбитураты ускоряют метабо

лизм доксициклина в печени, укорачивая почти в 2 раза его 
период полувыведения, снижают его концетрацию в крови. 
Аналогичная картина может отмечаться у лиц, злоупотреб
ляющих алкоголем.

Нефротоксичность тетрациклинов может усиливаться в 
комбинации с метоксифурановыми анестетиками. Одновре
менное применение тетрациклинов с диуретиками повышает 
уровень мочевины в крови, усиливает токсическое действие 
циклоспорина и др. При одновременном применении с вита
мином А возможно развитие синдрома псевдоопухоли.

Показания к применению
Риккетсиозы: сыпной тиф, возвратный тиф, пятнистая ли

хорадка Скалистых гор и др.
Особо опасные инфекции: чума (в сочетании со стрепто

мицином), холера (доксициклин).
Зоонозные инфекции: лептоспироз, бруцеллез, туляремия 

(в сочетании со стрептомицином), сибирская язва.
Холера.

276



Иерсиниоз (доксициклин).
Лептоспироз.
Боррелиоз.
Коксиеллез (Ку-лихорадка).
Хламидиозы (трахома, цервицит, уретрит).
Инфекции, передаваемые половым путем (сифилис, гоно

рея, венерическая лимфогранулема, урогенитальный хламиди
оз и микоплазмоз).

Кишечные инфекции, обусловленные С. jejuni, С. fetus.
Диарея путешественников.
Микобактериозы (вызванные М. avium/intracellulare complex 

и М. fortuitum).
Профилактика малярии
Актиномикоз.
Инфекции верхних дыхательных путей — острый синусит 

(доксициклин).
Инфекции нижних дыхательных путей — обострение хро

нического бронхита, внебольничная пневмония (доксицик
лин) — при аллергии к бета-лактамам.

Инфекции желчевыводящих путей.
Ородентальные инфекции — периодонтит и др. (доксицик

лин).
Эрадикация Н. pylori (только тетрациклин в сочетании с 

другими антибиотиками и антисекреторными препаратами).
Флегмоны, абсцессы, мастит, фурункулез, угревая сыпь — 

при неэффективности местной терапии (доксициклин), тро
фические язвы (местно), инфекции после укуса насекомых.

Конъюнктивит, блефарит, язвы роговицы и другие заболе
вания глаз (местно).

В последние годы тетрациклины утратили значение в каче
стве лекарств выбора в связи с распространением устойчивых 
возбудителей и созданием новых ЛС, превосходящих их по 
эффективности и безопасности (бета-лактамы, макролиды, 
фторхинолоны и др.).

Как лекарства выбора их используют при особо опасных 
инфекциях, при инфекциях, передаваемых половым путем, 
некоторых формах инфекции верхних и нижних дыхательных 
путей, неосложненных инфекциях мочевых путей, у пациен
тов с гиперчувствительностью к бета-лактамам и другим груп
пам антимикробных Л С.

Противопоказания
Возраст до 8 лет, беременность, кормление грудью, тяже

лая патология печени, почечная недостаточность (тетрацик
лин).
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7.8. Хинолоны и фторхинолоны

Хинолоны, являющиеся синтетическими антибактериаль
ными препаратами, делятся на четыре поколения, причем три 
последних являются фторированными — фторхинолонами. 
Классификация препаратов и спектр антимикробной активно
сти представлены в табл. 7.25.

Механизм действия
Хинолоны являются производными нафтиридина и хиноли-

Таблица 7.25. Классификация и антимикробный спектр хинолонов и 
фторхинолонов

Класси
фикация, 
поколение

Препараты Антимикробный 
спектр Клинические показания

I Налидиксо
вая кислота 
Оксолино
вая кислота 
Пипемидо- 
вая кислота

Г(—) МО (но не
Pseudomonas spp.)

Неосложненные ин
фекции мочевой сис
темы

II Норфлокса
цин 
Ломефлок- 
сацин 
Офлоксацин 
Пефлокса- 
цин 
Ципрофлок
сацин

Г(—) МО (включая 
Pseudomonas spp.), 
некоторые Г(+) МО 
(включая Staphyloco
ccus aureus но не 5. 
pneumoniae и неко
торые атипичные 
МО

Неосложненые и ос
ложненные инфек
ции мочевой системы 
и пиелонефрит, ин
фекции, передаю
щиеся половым пу
тем, простатит, ин
фекции кожи и со
единительной ткани

III Левофлокса
цин 
Спарфлок- 
сацин 
Гатифлокса- 
цин 
Моксифлок- 
сацин

То же, что у II поко
ления + расширен
ный спектр Г(+) (пе
нициллин-чувстви
тельные и пеницил- 
линрезистентные S. 
pneumoniae) и боль
шая активность в от
ношении атипич
ных МО + некото
рые анаэробы

Обострение ХОБЛ, 
внебольничная пнев
мония

IV Тровафлок- 
сацин

То же, что у III по
коления + анаэробы

То же, что у препара
тов I, II и III поколе
ний + интраабдоми- 
нальные инфекции, 
нозокомиальная 
пневмония, инфек
ции области таза
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на. Фторхинолоны синтезированы путем введения в молекулу 
хинолона нафтиридина одного, двух или трех атомов фтора, 
что привело к созданию группы ЛС с широким антимикроб
ным спектром действия, с хорошими фармакокинетическими 
характеристиками, относительно низкой токсичностью.

Хинолоны и фторхинолоны обладают бактерицидным дей
ствием, ингибируют ключевой фермент бактерий — ДНК-ги- 
разы (топоизомеразы II), определяющий процесс биоситеза 
ДНК и деления клетки, и топоизомеразу IV, нарушая тем са
мым синтез ДНК микробной клетки. Некоторые фторхиноло
ны ингибируют топоизомеразы II и IV — ломефлоксацин и 
моксифлоксацин. Основной мишенью моксифлоксацина в 
грамположительных микроорганизмах преимущественно явля
ется топоизомеразы IV, а в грамотрицательных ДНК-гиразы 
(топоизомеразы II).

Фторхинолоны имеют достоточно выраженный постанти
биотический эффект.

7.8.1. Хинолоны

Хинолоны I поколения имеют узкий спектр активности, и 
многие из них (оксолиновая и пипемидовая кислоты) в на
стоящее время значительно утратили свое значение.

Налидиксовая кислота — первый 4-хинолон, синтезирован
ный в 1962 г. Действует бактерицидно, в низких концентраци
ях возможно также бактериостатическое действие. К налидик
совой кислоте высокочувствительны грамотрицательные бак
терии (кроме синегнойной палочки), природноустойчивы — 
грампол ожительные.

Фармакокинетика. При приеме внутрь препарат хорошо 
всасывается. В печени после гидроксилирования образуется 
активная форма — гидроксиналидиксовая кислота, связываю
щаяся в крови на 80-90 % с белками, что обусловливает пло
хое проникновение препарата в ткани. Антимикробным дей
ствием обладает лишь свободная фракция, накапливающаяся 
в достаточной концентрации лишь в мочевых путях. Актив
ность усиливается при ощелачивании мочи. При сохраненной 
функции почек терапевтическая концентрация в моче опреде
ляется на протяжении 4-6 ч, что объясняет назначение суточ
ной дозы (60 мг/кг) в 4 приема. За сутки выводится 90 % пре
парата, при отсутствии почечной недостаточности препарат не 
кумулирует.

HP. Наиболее часто отмечается гепатотоксическое дейст
вие. Могут возникать диспепсии (особенно при приеме нато
щак), изредка аллергические реакции, гепатотоксичность, 
симптомы поражения ЦНС (головокружение, головная боль, 
повышение судорожной активности), панцитопения и гемо
литическая анемия.
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Препарат противопоказан новорожденным и детям первых 
месяцев жизни, а также больным с заболеваниями печени.

Оксолиновая кислота. Главными отличиями от налидиксо
вой кислоты являются: лучшая всасываемость в ЖКТ, более 
длинный период полувыведения, несколько худшая переноси
мость.

Пипемидовая кислота обладает более широким спектром 
действия, чем два других представителя хинолонов, в некото
рых случаях может использоваться при нечувствительности 
грамотрицательной флоры к налидиксовой и оксолиновой ки
слотам.

7.8.2. Фторхинолоны (ФХ)

Спектр активности
Фторхинолоны характеризуются значительно более широ

ким антимикробным спектром, высокой бактерицидной ак
тивностью, хорошим распределением в органы, что позволяет 
применять их для лечения широкого спектра инфекций раз
личной локализации.

Для фторхинолонов характерно действие:
— на грамотрицательные бактерии — кишечную палочку (Е. 

colt), шигеллы, сальмонеллы, протей (Proteus spp.), клеб- 
сиеллу (Klebsiella spp.)',

— к ним чувствительны стафилококки (в том числе PRSA и 
некоторые MRSA), грамотрицательные кокки (гонококк, 
менингококк, М. catarrhalis)',

— грамотрицательные бактерии семейства Enterobacteriaceae 
(Е. coli, сальмонеллы, шигеллы, протей, энтеробактер, 
клебсиелла, серрация, провиденция, цитробактер, морга- 
нелла), Р. aeruginosa, а также кампилобактеры и легио
не ллы;

— ципрофлоксацин, офлоксацин, ломефлоксацин активны 
против М. tuberculosis',

— большинство анаэробов (Clostridium spp., Bacterides spp., за 
исключением В. urealyticus) резистентны или умеренно 
чувствительны к фторхинолонам, за исключением мок- 
сифлоксацина.

Микробиологические особенности хинолонов II поколения. 
Малочувствительны большинство стрептококков (в том числе 
пневмококк), энтерококки, хламидии, микоплазмы; не дейст
вуют на спирохеты, листерии и большинство анаэробов.

Микробиологические особенности хинолонов III поколения. 
Обладают более высокой активностью в отношении пневмо
кокков, включая пенициллинорезистентные, и атипичных 
возбудителей (хламидии, микоплазмы).

Микробиологические особенности хинолонов IV поколения.
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По антипневмококковой активности и действию на атипич
ных возбудителей превосходят хинолоны предшествующих 
поколений. Обладают высокой активностью против неспоро
образующих анаэробов (В. fragilis и др.).

Фармакокинетика
Фторхинолоны привлекательнее хинолонов и с фармакоки

нетической точки зрения:
— хорошо всасываются при оральном приеме (биодоступ

ность 90-100 %), пища может замедлять всасывание, но 
не оказывет влияния на биодоступность;

— метаболизируются в печени, более активно пефлокса- 
цин, в меньшей степени офлоксацин и ломефлоксацин.

Распределение — фторхинолоны II-IV поколений ха
рактеризуются большим объемом распределения, создают вы
сокие концентрации во многих органах и тканях (ткани ЖКТ, 
мочеполовых путей, почек, в синовиальной жидкости их кон
центрация составляет более 150 % по отношению к сыворо
точной), в различных клетках — полиморфно-ядерные ней
трофилы, макрофаги, альвеолярные макрофаги — концентра
ции в 2-12 раз превышают внеклеточные концентрации, что 
имеет значение при лечении инфекций с внутриклеточной ло
кализацией микроорганизмов; через ГЭБ проникают ципроф
локсацин, офлоксацин и пефлоксацин (концентрация по от
ношению к сывороточной менее 50 %).

Ципрофлоксацин — гидрофилен, спарфлоксацин обладает 
максимальной липофильностью, офлоксацин и ломефлокса
цин—занимают промежуточное положение, при этом все 
названные препараты примерно одинаково хорошо поступают 
в легочную ткань.

Фторхинолоны накапливаются в слизистой оболочке брон
хов примерно в той же концентрации, что и в плазме. Более 
высокие концентрации фторхинолонов (для одних и тех же 
доз) достигаются при внутривенном введении, что нельзя ска
зать ни об одном из р-лактамных препаратов (их концентра
ция в ткани легкого всегда меньше, чем в крови).

Спарфлоксацин достигает в выстилающей эпителий жид
кости концентрации, равной МПК^ для S. pneumoniae при не
однократном пероральном приеме в дозе 400 мг.

ФХ обладают способностью попадать внутрь клеток, но бо
лее кислая внутриклеточная среда приводит к усилению ио
низации, поэтому наблюдается обратный поток препарата из 
клеток — наружу. Однако в целом у препаратов этой группы 
внутриклеточные концентрации превышают внеклеточные, 
что объясняет доказанную в клинических исследованиях эф
фективность пефлоксацина и ципрофлоксацина при пневмо
нии, вызываемой Legionella pneumophila.
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Таблица 7.26. Фармакокинетические параметры фторхинолонов при 
приеме внутрь

Показатель
Ципро
флокса

цин

Нор- 
флокса

цин
Офлок
сацин

Пефлок
сацин

Мок- 
сифлок- 
сацин

Доза (мг) 500 400 400 400 400
Связь с белком (%) 20-35 15 25 20-30 39-48
Биодоступность (%) 60-80 35-45 85-95 90-100 85-90
Время достижения Стах 1-1.5 1-3 1.1-1.4 1.5 1-2
Стах (МГ/МЛ) 1.9-2.9 1.6 3.5-5.3 3.8-4.1 2.5-4.9
Выведение с мочой
(24 ч) 30-45 30-40 85-95 10-15 15-35
Т1/2 (ч) норма 3-4.5 3-7 5-7 6-14 12-13
Т1/2 (ч) С1 < 10 мл/мин 5-10 5-10 30-50 11-15 11.7(?)

ФХ имеют длительный период полувыведения и могут на
значаться 1-2 раза в сутки.

Выведение. Выводятся фторхинолоны преимущественно 
почками, создавая в моче высокие концентрации, достаточ
ные для подавления чувствительной к ним микрофлоры. На
ряду с клубочковой фильтрацией некоторые ЛС активно сек
ретируются в канальцах почек (ципрофлоксацин, офлокса
цин, ломефлоксацин, норфлоксацин). Пефлоксацин и спар- 
флоксацин подвергаются канальцевой реабсорбции. Частично 
фторхинолоны выводятся с желчью.

При нарушении функции почек, особенно при тяжелой 
почечной недостаточности, требуется коррекция доз экскре- 
тирумых ЛС — офлоксацина, ломефлоксацина.

При гемодиализе и перитонеальном диализе фторхинолоны 
удаляются в незначительных количествах (10-30 %).

Фармакокинетические параметры фторхинолонов пред
ставлены в табл. 7.26-7.28.

Фармакодинамика и фармакокинетика ФХ 
характеризуются быстрым бактерицидным действием, прямо 
зависящим от концентрации препарата в крови. Для фторхи
нолонов характерен умеренный ПАЭ. В связи с этим клини
ческая эффективность фторхинолонов является функцией не 
только величины Стах, но и времени, в течение которого кон
центрация препарата в крови превышает МПК. В экспери
ментальных и клинических исследованиях установлено, что 
параметром, наиболее точно прогнозирующим эффективность 
фторхинолонов, является отношение площади под кривой 
«концентрация/время» (AUC) к значению МПК.

Этот интегральный параметр можно обозначить как AUC/ 
МПК. В исследовании A. Forrest (1993) было показано, что 
адекватный клинический эффект (80 % и выше) при приме
нении ципрофлоксацина у тяжелых больных в отделениях ин-
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Таблица 7.27. Фармакокинетика фторхинолонов

АБП

Для равновесного со
стояния Связь с 

белка- 
ми 

плаз
мы, %

Т1/2,
ч

Почеч
ный 
кли

ренс, % 
к об
щему

AUC24 ч/мг/ 
л • ч С111ах, МГ/Л

Ципрофлоксацин 750 мг 
внутрь, дважды в день 31.6 3.6 30 3.3 50
Левофлоксацин 500 мг 
внутрь, 1 раз в день 47.5 ± 6.7 5.7 ± 1.4 40 6-8 65
Гатифлоксацин 400 мг 
внутрь, 1 раз в день 34.4 ± 5.7 4.2 ± 1.3 20 7.8 80
Моксифлоксацин 400 мг 
внутрь, 1 раз в день 48.6 ± 2.7 4.5 ± 0.5 40 13 22

Примечания. AUC — площадь под кривой «концентрация/время»; 
“ максимальная концентрация в плазме крови.

Таблица 7.28. Фармакокинетика фторхинолонов

лс До
за

Биодоступ
ность, % ^тах

с '-'lnaxj 
мг/л

AUC, мг/ 
л • ч

>

Ц/2> 4

Гатифлоксацин 400 98 2 3.4 32.4 2.17 8.4
Грепафлоксацин 400 70 2 1.5 12.4 5.07 5.2
Левофлоксацин 500 99 1.3 5.2 47.7 1.09 7.4
Моксифлоксацин 400 — 0.9 3.1 30.8 1.84 9.6
Спарфлоксацин 400 92 2.7 1.6 32.3 3.9 17.6
Т ровафлоксацин 200 87.6 1.4 2.2 30.4 1.13 11

тенсивной терапии может быть достигнут при значениях 
AUC/МПК, превышающих 125. В этом же исследовании были 
рассчитаны дозы ципрофлоксацина, при которых ожидается 
адекватный клинический и бактериологический эффект при 
выделении различных микроорганизмов. В отношении высо
кочувствительных штаммов, для которых МПК < 0.2 мкг/мл, 
все изученные дозы ципрофлоксацина (600-1200 мг/сут) могут 
быть эффективны (AUC/МПК > 125).

При выделении менее чувствительных штаммов S. aureus,
Р. aerugenosa (МПК = 0.5 мг/л) для достижения адекватного 
эффекта (AUC/МПК > 125) требуется увеличение суточной 
дозы ципрофлоксацина до 1.2 г. Было показано, что преду
предить возникновение устойчивых штаммов бактерий в про
цессе лечения можно, если значение AUC/МПК ципрофлок
сацина будет превышать 100.

В одном из исследований клиническая и микробиологиче
ская эффективность ципрофлоксацина у 64 пациентов с тяже
лой респираторной инфекцией наблюдалась в тех случаях, ко
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гда соотношение AUC/МИК было > 125, а у 134 пациентов, 
получавших лечение левофлоксацином, вероятность клиниче
ского и микробиологического выздоровления была значимо 
выше, когда отношение AUC/МИК составляло 100. В отличие 
от ципрофлоксацина левофлоксацин демонстрирует высокую 
эффективность при бактериемии.

Эффективность препаратов этой группы определяется как 
продолжительностью действия, так и концентрацией, и для 
оценки фармакодинамики и эффективности фторхинолонов 
решающее значение имеет отношение величины площади под 
фармакокинетической кривой (AUC) к величине минималь
ной ингибирующей концентрации МИК90 (МИК50) возбудите
ля. Эффективность препаратов этой группы следует ожидать 
только в том случае, когда величина AUC/MHK90 % — > 25-30 
для грамположительных бактерий, а для грамотрицательных 
возбудителей — > 100.

Все фторхинолоны достигают эффективного уровня AUC/ 
МПК по отношению к Н. influenzae. Эффективное значение 
AUC/МПК для S. pneumoniae достигается только у новых 
фторхинолонов с повышенной антипневмокковой активно
стью.

Параметры фармакокинетики/фармакодинамики фторхи
нолонов представлены в табл. 7.29 и 7.30.

HP
Фторхинолоны могут вызывать:
— торможение развития хрящевой ткани, поэтому противо

показаны беременным и кормящим матерям; у детей мо
гут применяться только по особым показаниям;

— в редких случаях возможно развитие тендинитов (воспа
ление сухожилий, особенно ахилловых, и их разрывы — у 
пожилых пациентов);

— удлинение интервала Q—T на электрокардиограмме, что 
может провоцировать развитие желудочковых аритмий;

Таблица 7.29. Параметры фармакокинетики/фармакодинамики 
фторхинолонов

АБП
Среднее отношение AUC/MMK50

S. pneumoniae Н. influenzae М. catarrhalis

Ципрофлоксацин 
Левофлоксацин 
Г атифлоксацин 
Моксифлоксацин 
Тровофлоксацин 
Г емифлоксацин

25
57

110
202
225
288

> 500 > 500
> 500 > 500
> 500 > 500
> 500 > 500
> 500 > 500
> 500 > 500
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Таблица 7.31. Сравнительная оценка HP фторхинолонов (в %, по 
сводным данным, охватывающим 1040 больных)

Препарат жкт ЦНС Кожные реакции* Прочие

Норфлоксацин 4.2 1.3-2 0.6 0.1-0.6
Ципрофлоксацин 5 1.6 1.4 0.8
Офлоксацин 2.6-3 1 0.5 0.05
Ломефлоксацин 4-5.1 2-5.5 2.4-3.5 0.7
Пефлоксацин 4.2-7 1.2 0.6-2.4 0.9
Спарфлоксацин 11.4 4.2 5.1 —
Левофлоксацин 2-4
Моксифлоксацин 1-7.8 2-2.9 1-2 0.05-1

* Включая фототоксичность.

— фотодерматозы;
— влияние на ЦНС — в редких случаях вызывают судороги, 

психозы, галлюцинации.
Не следует назначать больным с судорожным синдромом и 

выраженной цереброваскулярной недостаточностью (табл. 
7.31).

Лекарственные взаимодействия
Хинолоны I поколения не следует сочетать с нитрофурана

ми, так как резко снижается эффект; синергизм отмечается 
при взаимодействии с хлорамфениколом, тетрациклинами, 
полиеновыми антибиотиками.

Всасывание фторхинолонов ухудшается при одновремен
ном приеме антацидов, препаратов, содержащих кальций или 
алюминий, препаратов железа, сукральфата.

р-Лактамные антибиотики, аминогликозиды, цефалоспо
рины, макролиды можно применять в комбинации с фторхи- 
нолонами (целесообразны контроль функции печени и назна
чение гепатопротекторов). Установлен синергизм пеницилли
нов и фторхинолонов в отношении синегнойной палочки.

Циметидин, ранитидин, метронидазол, клиндамицин, гли- 
бенкламид не взаимодействуют с ципрофлоксацином.

Препараты группы фторхинолонов ингибируют цитохром 
Р1А2, осуществляющий деалкилирование теофиллина, и спо
собны уже через сутки совместного применения повышать 
концентрацию эуфиллина.

По силе влияния на фармакокинетику теофиллина фторхи- 
нолоны можно подразделяют на 3 группы:

I группа — препараты с выраженным влиянием на фарма
кокинетику теофиллина и с высоким риском развития побоч
ного эффекта — эноксацин (через сутки может повысить кон
центрацию теофиллина на 50-65 % с развитием симптомов 
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передозировки теофиллина и даже интоксикации; из-за высо
кого риска HP препарат снят с применения);

II группа — препараты, вызывающие умеренное повыше
ние содержания теофиллина в плазме (до 40 %) — ци
профлоксацин (25-30 %), пефлоксацин, норфлоксацин 
(10-15 %);

III группа — препараты, не взаимодействующие с теофил
лином на уровне метаболизма, — офлоксацин, ломефлокса- 
цин, спарфлоксацин.

При сочетании с НПВС возрастает риск нейротоксично
сти, вплоть до развития судорог.

Совместное назначение урикозурических препаратов (про
бенецид) приводит к замедлению выведения фторхинолонов и 
повышению его плазменной концентрации.

Рифампицин увеличивает клиренс ципрофлоксацина, их 
совместное применение может ослаблять антибактериальное 
действие, хотя эти положения требуют дальнейшего изучения 
(при туберкулезе не доказано).

Эффект варфарина может усиливаться при приеме ци
профлоксацина, но в меньшей степени, чем при приеме дру
гих хинолонов.

В сочетании с алкоголем ципрофлоксацин снижает способ
ность к концентрации внимания.

Важнейшие клинически значимые взаимодействия фторхи
нолонов представлены в табл. 7.32.

Показания к применению
Инфекции нижних дыхательных путей (НДП) (обострение 

хронического бронхита, нозокомиальная пневмония); III по
коление фторхинолонов — «респираторные фторхинолоны» — 
рекомендованы при лечении внебольничных пневмоний 
(ВП), что объясняется несколькими причинами:

— респираторные фторхинолоны — препараты широкого 
спектра действия, потенциально активные по отноше
нию ко всем наиболее часто встречающимся возбудите
лям ВП — грамположительным микроорганизмам (пнев
мококки, стафилококки), большинству грамотрицатель- 
ных и внутриклеточных возбудителей, а также микобак
териям туберкулеза и некоторым анаэробам;

— резистентность 5. pneumonia и других частых возбудите
лей ВП к препаратам этой группы за последнее десяти
летие практически не изменилась (хотя такая тенденция 
все же имеет место). В то же время доля пенициллинре- 
зистентных штаммов пневмококка в ряде стран возросла 
в 5-10 раз; кроме того, пока нет оснований прогнозиро
вать быстрое увеличение числа микроорганимов, невос
приимчивых к действию фторхинолонов, так как воз-
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Таблица 7.32. Важнейшие взаимодествия фторхинолонов

Важнейшие 
взаимодействия

Га- 
тиф- 

локса- 
цин

Грепаф- 
локсацин

Лево- 
флок- 

са- 
цин

Мок- 
сиф- 

локса- 
цин

Спарфлок- 
сацин

Тро- 
ваф- 

локса- 
цин

Антациды 4- 4- 4- 4- 4- 4-
Витамины/минералы 4- 4- 4- 4- 4- 4-
Теофиллин — 4- — — — —
НПВС — 4- 4- — — —
Варфарин — — — — — 4-
Дигоксин — — — — — —
Молочные продукты — — — — — —
Морфин — — — — — 4-
ЛС, удлиняющие 
интервал Q—T

4- Проти- 
вопоказ.

4- 4- Проти- 
вопоказ.

никновение устойчивости определяется мутацией сразу 
двух различных участков микробной ДНК, а вероятность 
такого события достаточно низкая;

— многие респираторные фторхинолоны доступны как в 
формах для внутривенного введения, так и для приема 
внутрь, что позволяет проводить ступенчатую терапию;

— большинство респираторных фторхинолонов обладают 
выгодными фармакокинетическими особенностями, по
зволяющими применять эти АБП однократно или 2 раза 
в день.

Инфекции желчевыводящих путей.
Инфекции мочевыводящих путей.
Простатит.
Интраабдоминальные и тазовые инфекции (в сочетании с 

антианаэробными препаратами).
Кишечные инфекции (шигеллез, сальмонеллез).
Тяжелые инфекции кожи, мягких тканей, костей, суставов. 
Гонорея.
Туберкулез (ципорфлоксацин, офлоксацин и ломефлокса- 

цин — как препараты второго ряда).
Наряду с этим приходиться констатировать, что стоимость 

респираторных фторхинолонов существенно выше стоимости 
АБП, применяемых в рутинной практике, кроме того, сохра
няется запрет на использование препаратов этой группы для 
лечения детей и беременных.

Противопоказания
Для всех хинолонов:
— аллергические реакции на препараты группы хинолонов;
— беременность.
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Дополнительно для хинолонов I поколения:
— тяжелые нарушения функции печени и почек;
— тяжелый церебральный атеросклероз.
Дополнительно для хинолонов II-IV поколений:
— детский возраст;
— кормление грудью.

Предостережения
Педиатрия. Применение фторхинолонов у детей до 

15-18 лет было ограничено ввиду возможного повреждения 
костно-суставной системы. В последнее время это ограниче
ние оспаривается, хотя фармакологические руководства раз
витых стран подчеркивают, что безопасность ципрофлоксаци
на для лиц моложе 18 лет пока не доказана. Однако не исклю
чается возможность их назначения по жизненным показа
ниям.

Гериатрия. Ципрофлоксацин противопоказан лицам стар
ческого возраста, а также страдающим эпилепией и пораже
ниями ЦНС. У пожилых пациентов увеличивается риск раз
рывов сухожилий, особенно при одновременном приеме глю
кокортикоидов.

7.9. Полипептиды

В настоящее время в клинической практике используются 
два препарата этой группы — полимиксин В и полимиксин М.

Механизм действия
Полимиксины — бактерицидные антибиотики: они нару

шают осмотическую целостность клеточных мембран, взаимо
действуя с липополисахаридами и фосфолипидами наружной 
мембраны микробной клетки; конкурентно вытесняют двухва
лентные катионы (кальций и магний) из фосфатных групп 
мембранных липидов; нарушение клеточных барьеров приво
дит к выведению внутриклеточных компонентов клетки и ее 
гибели.

Антимикробная активность
Полипептиды активны по отношению к грамотрицатель- 

ной флоре (за исключением кокков). Спектр их активности 
включает Р. aeruginosa, множественноустойчивые штаммы эн
теробактерий (эшерихии, клебсиеллы, энтеробактеры, иерси- 
нии, сальмонеллы, шигеллы), холерных вибрионов, Н. influen
zae, В. pertussis. Не действуют на большинство штаммов про-
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тея, серрации, В. fragilis, возбудителя туберкулеза, дифтерии, 
на клостридии и грибы.

Резистентность — развивается медленно, в связи с чем по- 
лимикисины сохраняют активность в отношении полирези- 
стентных штаммов Р. aeruginosa и Enterobacteriaceae.

Устойчивы к полимиксинам новые (бенгальские) штаммы 
V. cholerae, И. El Тог, N. meningitidis, N. gonorrhoeae, Brucella spp. 
Полимиксины действуют только на внеклеточно расположен
ных возбудителей.

Фармакокинетика
Полимиксины не всасываются при приеме внутрь.
Полимиксин М применяется только внутрь и местно на по

раженные учатки кожи. Парентеральное введение не разре
шено!

Полимиксин М (препарат для местного применения) ис
пользуют для терапии кишечных инфекций и местного лече
ния синегнойных раневых инфекций, отита, язв роговицы.

Полимиксин В — при применении внутрь практически не 
всасывается, оральный прием используют при лечении ин
фекционных энтероколитов, дизентерии; местно применяется 
в лечении ран.

При внутримышечном введении всасывается быстро, в 
крови обнаруживается через 30 мин. После однократного в/м 
введения 50 мг Т1/2 в крови составляет 6 ч; Стах достигается в 
течение 2 ч. Значения максимальных концентраций в крови 
подвержены индивидуальным колебаниям: при повторных 
введениях в суточной дозе 2-4 мг/кг средняя концентрация 
составляет 1-8 мкг/мл с медленным снижением концентрации 
в течение 8-12 ч. Связь с белком незначительна. Плохо про
никает через гистогематические барьеры и ГЭБ, что объясня
ется большой величиной молекулы полимксина В. Распреде
ляется в ткани почек, легких, печени, диффундирует через 
плацентарный барьер и в концентрации 1 мг/кг обнаружива
ются в тканях плода. Быстро инактивируется в гное. Для соз
дания необходимых концентраций требуется введение непо
средственно в очаги инфекции.

Полимиксин В не метаболизируется в печени и не выделя
ется с желчью. Выводится полимиксин В почками путем клу
бочковой фильтрации: в начальной фазе выведение замедлен
но (только 0.1 % выделяется в течение первых 12 ч). Всего с 
мочой выделяется около 67 % полимиксина В, введенного в/м, 
и 75 % при внутривенном введеннии, концентрация его в мо
че в 20-30 раз превышает плазменую. При сниженной функ
ции почек препарат накапливается в крови. Предполагается, 
что часть не выведенного с мочой препарата инактивируется 
ферментами нормальных тканей путем гидролиза.
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Показания к применению
В связи с внедрением в последние два десятилетия менее 

токсичных антимикробных ЛС — цефалоспоринов III-IV гене
раций, современных аминогликозидов, фторхинолонов 
и др. — полимиксин В занял место лекарственного средства 
второго ряда при лечении тяжелых инфекций, вызванных Р. 
aeruginosa и другими множественноустойчивыми штаммами 
энтеробактерий и псевдомонад.

Полимиксин В в высоких суточных дозах (400-800 мг) вхо
дит в схемы селективной деконтаминации при подготовке к 
операциям на толстой кишке, что обеспечивает быструю эра- 
дикацию чувствительных к его действию аэробных возбудите
лей при сохранении анаэробных. Не действуют на кокковые 
аэробные и анаэробные микроорганизмы.

При местном применении полимиксин В хорошо перено
сится даже при длительных и повторных курсах, к нему не 
развивается вторичная резистентность.

HP
Нефротоксичность наблюдается у 20 % больных, развива

ется в течение первых 4 дней лечения, проявляется протеину
рией, гематурией, микрогематурией, цилиндрурией; первым 
признаком нефротоксичности может быть повышение уров
ней мочевины и креатинина в крови. Тяжелым проявлением 
нефротоксичности может быть развитие острого канальцевого 
некроза.

Антимикробная активность полимиксина В пропорцио
нальна токсичности, поэтому нельзя превышать дозы, реко
мендованные инструкцией. При появлении признаков нефро
токсичности контролировать состояние функции почек каж
дые 3 дня (определение концентрации креатинина в сыворот
ке крови, в моче и др.). Даже при дозах, рассчитанных в соот
ветствии с рекомендациями к применению, возможно разви
тие нефротоксичности (индивидуальные особенности кинети
ки), поэтому желателен лекарственный мониторинг, особенно 
при появлении признаков неротоксичности. Недопустимо со
четание с другими нефротоксичными препаратами.

При нарушении выделительной функции почек схемы ле
чения изменяются путем уменьшения дозы ЛС или интервала 
его введения. При анурии Т1/2 полимиксина В удлиняется до 
2-3 дней и более, интервал между введениями увеличивается 
до 5-7 дней. При перитонеальном диализе полимикин В диа
лизируется, в связи с чем рекомендуется вводить дополни
тельно 1-2 мг/кг полимиксина В после каждого сеанса гемо
диализа, проводимого 2 раза в неделю.

Нейротоксичность — головокружения, расстройства чувст
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вительности, парестезии, тошнота, рвота, мышечная слабость, 
спутанность сознания и т. д.; проявления нервномышечной 
обратимой блокады, особенно у больных с исходной ХПН, 
миастенией, на фоне применения миорелаксантов; глухота.

Тромбоцитопения, нарушения электролитного баланса (ги
покальциемия, гипокалиемия).

Г иперчувствительность.
Местные реакции: при в/м введении болезненность и ин

фильтраты в месте введения, при в/в введении — флебиты.

Взаимодействие
Синергизм в отношении Р. aeruginosa отмечается при со

вместном применении с карбенициллином. Опасно приме
нять полимиксин совместно с другими нефротоксичными ЛС.

Фармацевтическая несовместимость отмечается при совме
стном применении с аминокислотами в виде растворов, с ам
пициллином, тетрациклином, хлорамфениколом.

7.10. Сульфаниламиды

Сульфаниламиды (СА) — производные сульфаниловой ки
слоты, представляют собой один из старейших классов АМП. 
За последние десятилетия СА утратили свое значение и имеют 
очень ограниченные показания к применению. Это связано, 
во-первых, с тем, что, обладая бактериостатическим действи
ем, они значительно уступают по активности современным 
антибиотикам. Во-вторых, большинство клинически значи
мых бактерий приобрели устойчивость к ним. В-третьих, СА 
характеризуются высокой токсичностью, и довольно часто их 
использование бывает сопряжено с развитием тяжелых HP.

Механизм действия
Механизм действия основан на подавлении синтеза фолие

вой кислоты. Парааминобензойная кислота (ПАБК) необходи
ма большинству микроорганизмов для синтеза фолиевой ки
слоты, которая используется микробной клеткой для образова
ния нуклеиновых кислот. Бактериостатический эффект СА ос
нован на их структурном сходстве с парааминобензойной ки
слотой (ПАБК). Поэтому в средах, где имеется много ПАБК 
(гной, тканевой распад), активность СА значительно снижает
ся. По этой же причине они слабо действуют в присутствии про
каина (новокаина), гидролизующегося с образованием ПАБК.

Антимикробная активность СА определяется их сродством 
к рецепторам микробных клеток (т. е. способностью конкури
ровать за рецепторы с ПАБК). При этом опасности поврежде-
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Таблица 7.33. Классификация сульфаниламидов

По всасываемости 
из ЖКТ

По длительности 
действия МНН (торговое название)

Абсорбируемые

Не абсорбируе
мые в ЖКТ
Для местного 
применения 
Соединения с 
5-аминосалици- 
ловой кислотой

Короткого дей
ствия 
(Т1/2 < 10 ч)

Средней про
должительно
сти действия 
(Т1/2— 10-24 ч) 
Длительного 
действия (Т1/2 — 
24-48 ч) 
Сверхдлитель
ного действия 
(Т1/2 > 48 ч)

Сульфаниламид (стрептоцид) 
Сульфадимидин (сульфадиме
зин)
Сульфакарбамид (уросульфан) 
Сульфадиазин (сульфазин) 
Сульфаметоксазол

Сульфамонометоксин 
Сульфадиметоксин
Сульфаметоксипиридазин 
Сульфален
Сульфадоксин

Фталилсульфатиазол (фталазол) 
Сульфагуанидин (сульгин) 
Сульфадиазин серебра (дерма- 
зин)
Сульфасалазин*

*Не обладает антимикробным действием, используется в качестве базисно
го (медленно действующего) противоревматического средства, поэтому в дан
ной главе не рассматривается.

ния клеток макроорганизма нет, поскольку в них не происхо
дит синтеза фолиевой кислоты (человек получает ее только с 
пищей).

Антимикробная активность
СА практически не отличаются друг от друга по спектру ак

тивности. Первоначально были чувствительны многие грампо- 
ложительные и грамотрицательные бактерии: стрептококки, 
стафилококк, пневмококк, менингококк, гонококк, кишечная 
палочка, сальмонеллы, холерный вибрион, сибиреязвенная па
лочка, гемофильные палочка; крупные вирусы — возбудители 
трахомы, пситтакоза, орнитоза, пахового лимфогранулематоза; 
простейшие — плазмодии малярии, токсоплазмы, патогенные 
грибы, актиномицеты, кокцидии, гистоплазмы. В настоящее 
время все они практически полностью резистентны. СА сохра
няют активность в отношении нокардий, токсоплазм, пневмо
цист, малярийных плазмодиев. Природной устойчивостью об
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ладают энтерококки, синегнойная палочка и большинство ана
эробов. Основные различия между отдельными препаратами за
ключаются в особенностях фармакокинетики, наиболее суще
ственными из которых являются величины Т1/2 (табл. 7.33).

Фармакокинетика
Всасывание. СА (кроме неабсорбируемых) хорошо вса

сываются в тонком кишечнике, особенно при приеме нато
щак в измельченном виде, причем скорость и полнота всасы
вания прямо зависят от липофильности СА; хорошо всасыва
ются при местном применении.

Основной путь введения С А пероральный, применяются 
препараты наружно в виде мазей, глазных капель. При приеме 
внутрь всасываются в тонком кишечнике; С А сульфагуанидин 
(сульгин), фталилсульфатиазол (фталазол) оказывают при 
приеме внутрь местное антимикробное действие за счет пло
хого всасывания. Для уменьшения интенсивности ацетилиро
вания СА в ЖКТ их запивают щелочными растворами.

Связь СА с белками определяет длительность их 
действия. СА, интенсивно связывающиеся с белками плазмы, 
могут конкурировать на этом уровне с другими препаратами.

Более существенным фактором, влияющим на время цир
куляции препарата в крови, является его способность к реаб
сорбции в почках.

Распределение. Все СА хорошо проникают в ткани, 
причем С А короткого действия проникают быстрее, чем СА 
пролонгированного действия. Терапевтические концентрации 
СА обеспечивают бактериостатические концентрации в тка
нях легких, печени, почек. В плевральной, асцитической и 
синовиальных жидкостях концентрация СА составляет 
50-80 % от плазменной. Все СА (кроме сульфадиметоксина) 
хорошо проникают через ГЭБ, создавая в СМЖ терапевтиче
ские концентрации. Концентрация СА длительного действия 
в желчи продолжительное время выше, чем в плазме.

Метаболизм СА происходит в печени, в меньшей сте
пени в желудке, кишечнике, почках. Основной путь био
трансформации — ацетилирование. Активность ацетилирова
ния СА зависит не только от свойств препарата, но и от гене
тических особенностей ферментных систем микроорганизма 
(«быстрые» и «медленные» ацетиляторы). Второй путь био
трансформации СА, реализующийся только в печени, — глю- 
куронизация. Глюкуроновые метаболиты хорошо растворимы 
в воде, в почках не реабсорбируются. Их антимикробная ак
тивность существенно ниже, чем у неметаболизированных 
СА. Для сульфадиметоксина глюкуронизация — основной 
путь биотрансформации, в связи с чем при использовании 
этого препарата отсутствует опасность развития осложнений, 
294



связанных с кристаллурией. У новорожденных этот препарат 
не может применяться, так как функциональная незрелость 
глюкуронилтрансферазы приводит к длительной циркуляции 
и высокой концентрации в крови неметаболизированного 
препарата, создавая опасность интоксикации.

Выведение. Кроме выведения с желчью, СА выводятся 
из организма с мочой неизмененными либо в виде указанных 
выше парных эфиров. Для лечения инфекции мочевых путей 
целесообразно назначать СА, выделяющиеся с мочой в актив
ной форме и минимально реабсорбирующиеся. Таким требо
ваниям отвечают СА короткого действия (этазол, уросуль- 
фан). При ощелачивании мочи увеличивается ионизация СА, 
являющихся слабыми кислотами. В ионизированной форме 
эти препараты значительно лучше растворяются в воде, в 
меньшей степени подвергаются реабсорбции, т. е. ощелачива
ние мочи уменьшает вероятность кристаллурии, способствует 
поддержанию в моче высоких концентраций СА.

Для обеспечения стойкой щелочной реакции мочи реко
мендуется ощелачивающее питье (достаточно назначения со
ды по 5-10 г/сут), для улучшения растворимости метаболитов 
СА лечение ими следует проводить на фоне повышенной вод
ной нагрузки.

Нецелесообразно во время лечения употреблять кислые 
продукты питания (лимон, клюквенный сок). Особенно суще
ственны эти рекомендации при использовании СА, образую
щих большое количество плохо растворимых ацетилирован
ных метаболитов (стрептоцид, сульфадимезин, сульфапирида- 
зин, сульфамонометоксин).

При клиренсе креатинина ниже 20 мл/мин использование 
СА противопоказано.

HP
HP развиваются довольно часто. Со стороны ЖКТ — боли, 

тошнота, рвота, диарея.
Отмечаются аллергические реакции в виде сыпи, крапив

ницы и др.
Особыми проявлениями аллергии на СА (примерно в 10-20 

раз чаще, чем при применении р-лактамов) являются синдром 
Стивенса—Джонсона (дерматоз с полиморфными эритематоз
ными и буллезными высыпаниями, часто с геморрагическим 
содержимым, сопровождается интоксикацией) и синдром 
Лайелла (эпидермальный токсический дерматоз со злокачест
венным течением, характеризующийся некролизом поверхно
стных слоев кожи и слизистых оболочек с образованием круп
ных вялых пузырей, сопровождается общей интоксикацией, 
дает высокую летальность, особенно у детей). Более опасны в 
этом плане СА длительного и сверхдлительного действия.
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Вероятность токсических и аллергических осложнений СА 
значительно увеличивается при снижении фильтрационной 
функции почек.

Одно из опасных осложнений терапии СА — кристаллиза
ция ацетилированных метаболитов в почках и мочевыводящих 
путях: при кислой реакции мочи СА выпадают в виде кри
сталлов (кристаллурия) и могут вызвать закупорку канальцев 
или верхних отделов мочеточников. Риск кристаллурии увели
чивается при длительном применении СА. Меры профилакти
ки: запивать СА щелочной минеральной водой или раствором 
соды.

Описаны проявления гематотоксичности в виде апластиче
ской анемии, агранулоцитоза, тромбоцитопении, лейкопении. 
При дефиците глюкозо-6-фосфат-дигидрогеназы в эритроци
тах может развиваться гемолитическая анемия. Иногда отме
чаются гепатотоксические и нейротоксические реакции.

Особенно часто £ 45-65 % случаев) сыпь и лейкопения от
мечаются у пациентов со СПИДом.

У новорожденных и грудных детей СА могут вызывать мет
гемоглобинемию за счет окисления фетального гемоглобина. 
Опасно использование СА при гипербилирубинемии, по
скольку они, вытесняя билирубин из связи с белками, могут 
способствовать реализации его токсического действия.

Лекарственные взаимодействия
СА повышают концентрацию в крови непрямых антикоагу

лянтов, пероральных антидиабетических препаратов (произ
водных сульфонилмочевины) и метотрексата за счет вытесне
ния их из связи с белками плазмы. В то же время СА сами 
могут быть вытеснены из связи с белками индометацином, са
лицилатами.

Показания к применению
Токсоплазмоз (чаще сульфадиазин в сочетании с пириме

тамином), хлорохинрезистентная тропическая малярия (в со
четании с пириметамином), нокардиоз.

Противопоказания
Почечная недостаточность, тяжелые нарушения функции 

печени. Нельзя назначать новорожденным, так как СА вытес
няют билирубин из связи с белками плазмы и вызывают ядер- 
ную желтуху (исключение — врожденный токсоплазмоз).
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7.10.1. Характеристика отдельных СА

Среди абсорбируемых СА наибольшее клиническое значе
ние сохраняют препараты средней длительности действия. 
Сульфадиазин меньше других СА связывается с белками плаз
мы (на 10-20 %), создает более высокие концентрации в кро
ви, лучше проникает через ГЭБ. Предпочтителен при токсо
плазмозе. Близкими свойствами обладает сульфаметоксазол; 
его основное отличие — большее связывание с белками плаз
мы (65-70 %). Как самостоятельный препарат не использует
ся, в сочетании с триметопримом входит в состав комбиниро
ванного препарата «ко-тримоксазол».

Сульфадоксин, обладающий сверхдлительным действием, 
входит в состав комбинированного препарата «фансидар» (в 
сочетании с пириметамином), который используется для лече
ния хлорохинрезистентной малярии.

Другие абсорбируемые СА, а также препараты, не всасы
вающиеся в ЖКТ, практически вышли из употребления ввиду 
низкой эффективности и токсичности.

Сульфадиазин серебра, применяемый местно, имеет ориги
нальный механизм действия. СА выполняет в данном случае 
роль матрицы, из которой медленно высвобождаются ионы 
серебра, оказывающие антимикробный эффект. Проникает в 
экссудаты и некротизированные ткани. Активен в отношении 
стафилококков, синегнойной палочки, кишечной палочки, 
протеев, клебсиелл, грибов рода Candida. Применяется при 
ожогах, трофических язвах, пролежнях. Иногда вызывает 
жжение и зуд кожи, дисколорацию (окрашивание в серо-ко
ричневый цвет). При длительном применении на обширных 
поверхностях может оказывать резорбтивное действие — тран- 
зиторную лейкопению.

7.10.2. Комбинированные препараты СА с триметопримом

На фоне сокращения клинического использования СА ши
рокое распространение получили комбинированные препара
ты, содержащие СА в сочетании с триметопримом (ТМП). 
Являясь структурным аналогом птеридиновой части фолиевой 
кислоты, триметоприм нарушает следующий этап синтеза 
нуклеиновых кислот — восстановление дигидрофолиевой ки
слоты в тетрагидрофолиевую — активную форму фолиевой 
кислоты, ответственную за белковый обмен и деление мик
робной клетки. Ингибируя фермент дигидрофолатредуктазу, 
ТМП препятствует образованию тетрагидрофолиевой кисло
ты. Бактериальная дигидрофолатредуктаза в 50-100 тыс. раз 
более чувствительна к ТМП по сравнению с ферментом орга
низма человека, что обеспечивает избирательность антимик
робного эффекта.



Таким образом проявляется синергизм между обоими ком
понентами ко-тримоксазола и эта комбинация обладает бак
терицидным действием.

В России зарегистрированы комбинированные препараты 
триметоприма с СА:

— сульфаметоксозол+триметоприм (ко-тримазол, бисептол);
— сульфаметрол + триметаприм (лидаприм);
— сульфонометоксин + триметоприм (сульфатон). 
Соотношение сульфаниламида и триметоприма 5:1.
Наиболее известным и хорошо изученным препаратом яв

ляется ко-тримоксазол. Обладает бактерицидным эффектом и 
широким спектром активности. Основные проблемы при его 
использовании состоят в сохранении высокого риска развития 
тяжелых HP, свойственных СА, и резистентность микрофло
ры (пневмококков, шигелл, кишечной палочки и др.).

Спектр активности
Комбинированные препараты активны в отношении грам- 

положительных и грамотрицательных аэробных кокков: ста
филококков (включая некоторые умеренно метициллинорези
стентные стафилококки), пневмококков, менингококков, мо- 
ракселлы, энтеробактерий (Е. coli, протеи, шигеллы, сальмо
неллы и др.), Н. influenzae (включая некоторые ампициллино
устойчивые штаммы), пневмоцист, токсоплазм и ряда других 
микроорганизмов.

К С А устойчивы энтерококки, синегнойная палочка, кок
люшная, дифтерийная палочка, микобактерии туберкулеза, 
бледные спирохеты, лептоспиры и анаэробы.

Фармакокинетика
Ко-тримоксазол имеет парентеральные формы для в/в и в/ 

м введения; хорошо всасывается при приеме внутрь. Биодос
тупность — 90-100 %. Максимальная концентрация в плазме 
крови развивается через 2-4 ч.

Компоненты препарата хорошо всасываются в ЖКТ, осо
бенно при приеме натощак. Связь компонентов (триметоприм 
и сульфаметоксазол) с белками плазмы крови — 45 и 66 % со
ответственно. Распределяются во многие ткани и среды, соз
дают высокие концентрации в бронхиальном секрете, желчи, 
внутреннем ухе, моче, предстательной железе. Проходят через 
ГЭБ, особенно при воспалении мозговых оболочек. Частично 
метаболизируются (в большей степени сульфаметоксазол), 
экскретируются преимущественно почками. Т1/2 сульфаметок
сазола — 10-12 ч, триметоприма — 8-10 ч.
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HP
См. сульфаниламиды. Кроме того, могут отмечаться гипер

калиемия, особенно при парентеральном применении высо
ких доз, и асептический менингит (чаще у пациентов с колла- 
генозами).

При использовании ко-тримоксазола может развиваться 
картина недостаточности фолиевой кислоты (нарушение кро
ветворения, гипотрофия, поражения ЖКТ). Для лечения этих 
осложнений может применяться фолиевая кислота.

Показания к применению
В настоящее время ко-тримоксазол используется гораздо 

реже, чем в предыдущие годы. Он применяется при инфекци
ях мочевыводящих путей (при чувствительности уропатоге
нов), шигеллезе и сальмонеллезе (в регионах с низким уров
нем резистентности возбудителей); стафилококковой инфек
ции, включая вызванные MRSA (препарат резерва); нозоко
миальных инфекциях, вызванных неферментирующими бак
териями (S. maltophilia, В. cepacia)} пневмоцистной пневмонии 
при СПИДе и при других иммунодефицитах (лечение и про
филактика); нокардиозе, токсоплазмозе, бруцеллезе.

Противопоказания
Аллергия на сульфаниламидные препараты, фуросемид, 

тиазидные диуретики, ингибиторы карбоангидразы, препара
ты сульфонилмочевины (крайне редко, однако применять не 
рекомендуется).

Не применяются при беременности (особенно в I и III 
триместрах), у детей до 2 мес. Конкуренция сульфаметоксазо
ла с билирубином за связывание с белками плазмы и высокие 
концентрации свободного сульфаметоксазола повышают риск 
развития ядерной желтухи у новорожденных. Проникая в 
грудное молоко, сульфаметоксазол может вызвать ядерную 
желтуху у детей, находящихся на грудном вскармливании, а 
также гемолитическую анемию у детей с дефицитом глюкозо-
6-фосфатдегидрогеназы.  Триметоприм нарушает метаболизм 
фолиевой кислоты. Допустимо применение ко-тримоксазола у 
детей с 4-6-недельного возраста, родившихся у ВИЧ-инфици
рованных матерей.

СА противопоказаны при тяжелой почечной недостаточно
сти (ко-тримоксазол не следует применять при клиренсе креа
тинина <20 мл/мин), при тяжелых нарушениях функции пе
чени.

Не применяются при мегалобластической анемии, связан
ной с дефицитом фолиевой кислоты.
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Таблица 7.34. Лекарственные взаимодействия ко-тримоксазола

Усиление токсического действия Снижение эффекта

Непрямые антикоагулянты, НПВС (сали
цилаты, индометацин), противосудорож
ные средства (фенитоин), пероральные 
противодиабетические средства, антиме
таболиты (метотрексат) вследствие вытес
нения их из связи с белками и/или ос
лабления их метаболизма; 6-меркаптопу- 
рин, метотрексат, азатиоприн вследствие 
усиления гематотоксического действия

Пероральные контрацеп
тивы (ослабление котра- 
цептивного действия), 
циклоспорин (усиление 
метаболизма); пеницил
лины (ослабление бакте
рицидного эффекта)

Лекарственные взаимодействия
Лекарственные взаимодействия представлены в табл. 7.34.
При хронических воспалительных заболеваниях кишечника 

(неспецифический язвенный колит, болезнь Крона и др.) эф
фективна комбинация СА длительного действия с производ
ными аминосалициловой кислоты — салазопиридазин, салазо- 
диметоксин. Эти препараты, практически не всасываясь, рас
щепляются в просвете толстого кишечника до СА (сульфапи- 
ридазин, сульфадиметоксин), обеспечивающих антимикроб
ное действие, и остатка аминосалициловой кислоты, оказы
вающей противовоспалительный эффект.

Снижают эффективность СА препараты, в процессе мета
болизма которых образуется ПАБК, — бензокаин, прокаин, 
прокаинамид. /Антагонистом ко-тримоксазола является фо
лиевая кислота. Нецелесообразно также на фоне лечения СА 
употреблять пищевые продукты, содержащие в больших коли
чествах ПАБК (цветная капуста, шпинат, морковь, помидоры, 
бобовые).

7.11. Нитрофураны

Нитрофураны оказывают преимущественно бактериостати
ческий эффект, устойчивость к ним развивается медленно.

Спектр активности
Спектр антимикробного действия довольно широк: нитро

фураны подавляют грамположительные (стрептококки, пени
циллиназопродуцирующие стафилококки), грам отрицатель
ные микроорганизмы (кишечные палочки, сальмонеллы, ши- 
геллы, клебсиеллы, энтеробактеры) и многие простейшие (од
нако на лямблии и трихомонады действует только фуразоли- 

300



дон). По спектру действия, фармакокинетическим характери
стикам представители этой группы препаратов существенно 
отличаются друг от друга.

По клинической эффективности нитрофураны уступают 
большинству применяемых в настоящее время антимикроб
ных ЛС, что в значительной степени связано с особенностями 
их фармакокинетики. Они не обеспечивают длительных тера
певтических концентраций в органах и тканях.

В настоящее время в клинической практике используют 
фурацилин нитрофурал (фурацилин), фуразолидон, нитрофу
рантоин (фурадонин), фуразидин (фурагин), фуралтодон (фу- 
разолин).

В зависимости от концентрации они оказывают бактерио
статическое или бактерицидное действие.

Механизм действия
Нитрофураны как акцепторы кислорода нарушают процесс 

клеточного дыхания бактерий, ингибируют биосинтез ДНК (в 
меньшей степени РНК) в микробной клетке. В процессе внут
риклеточной трансформации (восстановление нитрогруппы 
под влиянием бактериальных флавопротеинов) образуются 
метаболиты нитрофуранов, которые оказывают цитотоксиче
ское действие. Цитотоксическое действие нитрофуранов и на
рушение ими клеточного дыхания обусловливают активность 
некоторых ЛС в высоких концентрациях (фуразолидон, нифу- 
рател) в отношении не только бактерий, но и простейших — 
лямблии, трихомонады, дизентирийная амеба.

Нитрофураны подавляют продукцию токсинов и снижают 
опасность интоксикации. Под влиянием нитрофуранов микро
бы теряют устойчивость к фагоцитозу и фагоцитарная актив
ность макрофагов и гранулоцитов повышается. Резистентность 
к нитрофуранам развивается медленно. Существенным досто
инством нитрофуранов является их сохраняющаяся активность 
в присутствии гноя и других продуктов тканевого распада.

По спектру действия и фармакокинетическим характери
стикам представители этой группы препаратов существенно 
отличаются друг от друга. Учитывая фармакокинетические 
свойства, нитрофураны внутрь применяются исключительно 
при инфекциях мочевых путей и кишечных инфекциях.

7.11.1. Нитрофурал

Нитрофурал — фурацилин — в России известен под этим 
торговым названием. Используется местно в виде 0.02 % 
(1:5000) раствора для полоскания зева, промывания раневых 
поверхностей, при лечении гнойных ран. В настоящее время 
его применение значительно ограничено, так как к нему рези
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стентны многие нозокомиальные возбудители (клебсиеллы, 
серации, синегнойная палочка и др.), необоснованно также 
его применение при стрептококковом тонзиллофарингите, так 
как возбудитель инфекции р-гемолитический стрептококк 
группы А устойчив к препарату.

Нитрофурал может вызывать местные аллергические реак
ции. Обладает системной токсичностью и в случае приема 
внутрь может вести к развитию тяжелых периферических ней
ропатий и острого гемолиза.

7.11.2. Фуразолидон

Фуразолидон подавляет развитие трихомонад и лямблий, 
многих грамотрицательных микроорганизмов: кишечной па
лочки, сальмонелл, шигелл и др. Назначают внутрь (после 
еды). Препарат всасывается хуже, чем нитрофурантоин и фу- 
рагин; терапевтическая концентрация его сохраняется в крови 
на протяжении 4-6 ч. Высокие концетрации препарата отме
чаются в просвете кишечника, терапевтические — в желчи, 
что позволяет использовать его при кишечных инфекциях: ак
тивен в отношении возбудителей дизентерии, брюшного тифа 
и паратифов. Основной путь элиминации — почечная экскре
ция. При выраженных нарушениях клубочковой фильтрации 
кумулирует в крови. Ранее достаточно широко применялся 
при кишечных инфекциях, но в современные схемы не вхо
дит. Основное показние к применению — лямблиоз.

7.11.3. Фуралтодон

Фуралтодон (фуразолин) по спектру противомикробной ак
тивности мало отличается от фуразолидона, лучше всасывает
ся из ЖКТ, менее активен в отношении простейших. Средняя 
терапевтическая концентрация после приема разовой дозы со
храняется в течение 4-6 ч. При кислой реакции мочи усилива
ется реабсорбция препарата, что может привести к его куму
ляции. При низких значениях pH мочи и олигурии препарат 
отменяют.

7.11.4. Нитрофурантоин

Нитрофурантоин (фурадонин) хорошо всасывается из 
ЖКТ, биодоступность около 100 %. Создает низкие концен
трации в крови, поскольку быстро метаболизируется в печени 
и тканях. Терапевтические концентрации отмечаются только в 
моче; при кислой реакции мочи эффект усиливается, при ще
лочной — ослабляется. Нитрофурантоин значительно токсич
нее других перорально принимаемых нитрофуранов. При по
чечной недостаточности экскреция нитрофурантоина ослаб
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ляется пропорционально снижению клубочковой фильтрации, 
и терапевтические концентрации в моче не достигаются. Ве
роятность токсических эффектов увеличивается при наруше
нии выделительной функции почек (при снижении клиренса 
креатинина ниже 40 мл/мин препарат не назначают).

Показания: инфекции мочевыводящих путей — острый 
цистит и длительная супрессивная терапия при хронических 
инфекциях. Нельзя назначать при остром пиелонефрите, так 
как препарат не создает высоких концентраций в ткани почек.

7.11.5. Фуразидин

Фуразидин (фурагин). Основная особенность фармакоки
нетики — относительно медленное выведение, поэтому может 
назначаться 2 раза в сутки, в моче отмечаются более низкие 
концентрации препарата, чем на фоне нитрофурантоина.

Растворимый фуразидин применяется внутривенно капель
но, введение суточной дозы фуразидина (0.1 % водный рас
твор) обеспечивает СТК в крови и тканях в течение 48 ч. Вод
ный 1 % раствор в объеме 100-300 мл используют для санации 
бронхов при проведении лечебной и лечебно-диагностической 
бронхоскопии, местно при лечении ожоговых ран.

7.11.6. Нифуроксазид

Нифуроксазид (диастат, эрисфурил) — противомикробное 
средство широкого спектра действия: грамположительные воз
будители стафилококки, стрептококки и грамотрицательные 
микроорганизмы — сальмонеллы, энтеробактер, кишечная па
лочка, протей. Не нарушает равновесия кишечной флоры. 
Имеет низкую абсорбцию, поэтому применяется при диарее 
инфекционного генеза. Противопоказано применение при ги
перчувствительности к препарату и нитрофуранам, у новоро
жденных.

HP
Диапазон между терапевтическими и токсическими дозами 

нитрофуранов достаточно велик (10-20 раз). Среди препара
тов, назначаемых внутрь, наиболее токсичен фурадонин; по
бочные реакции при использовании фуразолидона, фурагина, 
фуразолина встречаются реже и примерно с одинаковой час
тотой. Значительно возрастает вероятность токсических ос
ложнений у новорожденных и при почечной недостаточности.

Наиболее часто, особенно при приеме нитрофурантоина, 
развиваются диспепсические расстройства (тошнота, рвота, 
боль в животе). Для профилактики диспепсических рас
стройств нитрофураны назначают после еды, запивают ще
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лочными растворами. Значительно реже развиваются невроло
гические (моно- и полиневриты) и гематологические (гемоли
тическая и мегалобластная анемии) осложнения, поражение 
кожи (лейкодерма) и бронхолегочные поражения (отек лег
ких, бронхоспазм, пневмонит у женщин старше 60 лет, сопро
вождающийся лихорадкой и эозинофилией). У новорожден
ных и грудных детей возможно увеличение образования мет
гемоглобина. Аллергические реакции при использовании нит
рофуранов возникают редко и в основном ограничиваются 
поражением кожи.

Лекарственное взаимодействие
Опасно сочетание нитрофуранов с кислыми препаратами 

(витамин С, кальция хлорид, аммония хлорид).
Один из метаболитов фуразолидона может ингибировать 

моноаминооксидазу и вызывать в связи с этим артериальную 
гипертензию и расстройства психики: сочетание фуразолидо
на с симпатомиметиками и с другими ЛС, ингибирующими 
этот фермент (трициклическими антидепрессантами), проти
вопоказано в связи с опасностью развития артериальной ги
пертензии.

Весьма специфическим свойством нитрофуранов, имею
щим практическое значение, является их способность сни
жать толерантность к алкоголю (антабусоподобный эффект). 
Эффект сохраняется в течение 5-7 дней после отмены нитро
фуранов.

7.12. Оксихинолины

5-нитро-8-хинолинол (нитроксолин). Бактерицидное дей
ствие препарата реализуется путем комплексирования с иона
ми металлов, необходимых для активации ферментных систем 
микроорганизмов. Селективно ингибирут синтез бактериаль
ной ДНК. Спектр действия включает грамположительные 
бактерии — стафилококки, стрептококки и др. и грамотрица- 
тельные бактерии, амебы, грибы рода Candida.

Нитроксолин хорошо всасывается в кишечнике. Подобно 
фурадонину очень быстро выводится почками, что обуслов
ливает низкую плазменную концентрацию (при сохранен
ной функции почек). Показанием к назначению нитроксоли- 
на являются инфекции мочевыводящих путей, вызванные 
микробами, чувствительными к нитроксалину. Так же, как и 
другие оксихинолины, нитроксолин можно сочетать с проти
вогрибковыми антибиотиками и сульфаниламидами. Не ис
пользуют у новорожденных и у больных со сниженной 
функцией почек.
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7.13. Нитроимидазолы

Группа нитроимидазолов представлена синтетическими пре
паратами (метронидазол, тинидазол, орнидазол) с высокой ак
тивностью в отношении анаэробных бактерий и простейших.

Фармакодинамика
Нитроимидазолы избирательно воздействуют на микроор

ганизмы, ферментные системы которых способны восстанав
ливать нитрогруппу. Активные восстановленные формы пре
паратов нарушают репликацию ДНК и синтез белка в мик
робной клетке, ингибируют тканевое дыхание.

К нитроимидазолам чувствительны простейшие (Т. vagina
lis, Е. histolytica, G. lamblia, L. intestinalis, В. coli, Leishmania 
spp.), а также H. pylori.

Фармакокинетика
Хорошо всасываются при приеме внутрь. Биодоступность 

метронидазола более 80 %, орнидазола — 90 %, тинидазола — 
100 % и не зависит от приема пищи.

После ректального введения метронидазола в свечах его 
биодоступность по сравнению с приемом внутрь на 10 % 
ниже.

Метронидазол — при в/в введении 500 мг в течение 20 мин 
Стах в сыворотке крови через 1 ч составляет 35.2 мкг/мл, через 
4 ч — 33.9 мкг/мл, через 8 ч — 25.7 мкг/мл; Cmin при после
дующем ведении — 18 мкг/мл. Время достижения Стах — 30-60 
мин. Максимальная концентрация определяется через 1 ч по
сле прекращения введения и поддерживается на терапевтиче
ском уровне в крови 6-8 ч. Объем распределения у взрослых 
0.54-0.81 л/кг. Связь с белком плазмы 10-20 %.

Тинидазол — Стах после приема 2 г через 2 ч составляет 
40-50 мкг/мл, через 24 ч— 11-19 мкг/мл, через 72 ч — 1 мкг/ 
мл, объем распределения 50 л, связь с белком 12 %.

Орнидозол — время достижения Стах — 1-2 ч, связь с белка
ми плазмы не менее 15 %.

Метаболизм. Нитроимидазолы метаболизируются в пе
чени с образованием активных и неактивных метаболитов 
(метронидазол метаболизируется на 30-60 % с образованием 
активного метаболита (2-оксиметронидазола), оказывающего 
противопротозойное и антимикробное действие.

Распределение. Хорошо распределяются и проникает в 
ткани, абсцессы, плаценту, через ГЭБ, создавая высокие кон
центрации в ликворе и в ткани мозга (метронидазол); прони
кают в грудное молоко, выделяются со слюной и желудочным 
соком.
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Выведение. Метронидазол — Т1/2— 8 ч (от 8 до 12), при 
алкогольном поражении печени — 18 ч (от 10 до 29 ч). Выво
дятся из организма почками — 60-80 % от принятой дозы, 
примерно 20 % в неизмененном виде; экскреция с желчью 
50 %, где его концентрация может превышать концентрацию 
в крови, в кишечнике вновь всасывается; при дефекации вы
водится до 6-15 %. При повторных введениях возможна куму
ляция. При выраженной почечной недостаточности (КК <10 
мл/мин) суточная доза должна быть уменьшена вдвое. Метро
нидазол и основные метаболиты быстро удаляются из крови 
при гемодиализе (Т1/2 сокращается до 2.6 ч).

Тинидазол — Т1/2 12-14 ч. Выделяется с грудным молоком 
72 ч после приема. Экскреция с желчью 50 %, с почками 
25 %, в неизмененном виде 12 %, в виде метаболитов за счет 
обратного всасывания в почечных канальцах, остальное коли
чество с калом.

Орнидазол — Трз — около 13 ч. Экскреция в виде метабо
литов с мочой 60-/0 %, калом 20-25 %, около 5 % выводится в 
неизмененном виде.

HP
Нежелательные реакции нитроимидазолов представлены в 

табл. 7.35.

Показания к применению
Анаэробные или смешанные аэробно-анаэробные инфек

ции различной локализации:
— кожи, мягких тканей, костей, суставов;
— верхних и нижних дыхательных путей (синусит, аспира

ционная пневмония, эмпиема, абсцесс легкого);
— центральной нервной системы (менингит, абсцесс мозга);
— интраабдоминальные, включая инфекции органов мало

го таза;
— псевдомембранозный колит;
— предоперационная профилактика при интраабдоминаль- 

ных и гинекологических вмешательствах;
— протозойные инфекции: трихомониаз, лямблиоз, балан

тидиаз, амебная дизентерия и внекишечный амебиаз 
(амебный гепатит, абсцесс печени, абсцесс мозга);

— эрадикация Н. pylori при язвенной болезни.

Противопоказания
— повышенная чувствительность к нитроимидазолам;
— органические заболевания ЦНС с выраженными клини

ческими проявлениями;
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Таблица 7.35. HP нитроимвдазолов

Локализация и 
характер HP Симптомы

Желудочно- 
кишечный 
тракт

Нервная сис
тема

Аллергиче
ские реакции 
Гематологиче
ские реакции

Нарушения 
метаболизма 
Мутагенный и 
канцероген
ный эффект (в 
эксперименте) 
Местные ре
акции

Сухость, неприятный вкус во рту, вкусовые наруше
ния, боли в животе, тошнота, рвота, диарея. Сухость 
во рту способствует развитию кариеса, заболеваний 
околозубных тканей и кандидоза полости рта 
Головная боль, головокружение, нарушение коорди
нации движений, атаксия, нарушения сознания, су
дороги, в редких случаях — эпилептические припад
ки. У пациентов с органическими заболеваниями 
ЦНС возрастает риск развития судорог и эпилепти
ческих припадков
Сыпь, зуд, перекрестные ко всем нитроимидазолам

Лейкопения, нейтропения. При исходных наруше
ниях кроветворения возрастает риск развития лей
копении и нейтропении
При патологии печени, пожилом возрасте. Может 
потребоваться коррекция дозы
Противопоказаны в I триместре беременности, во II 
и III их применение допустимо по жизненным по
казаниям при отсутствии более безопасной альтер
нативы
Флебиты и тромбофлебиты после внутривенного 
введения
Метронидазол и тинидазол могут окрашивать мочу в 
темные цвета

— I триместр беременности.
Во время терапии нитроимидазолами грудное вскармлива

ние следует отменить, так как концентрации метронидазола и

Таблица 7.36. Лекарственные взаимодействия нитроимидазолов

Препарат Усиление эффекта и/или токси
ческого действия Снижение эффекта

Нитроимида
золы

Нитроимида
золы 
Фенобарбитал, 
рифампицин 
и другие индук
торы 
Циметидин 
и другие инги
биторы

Нарушается метаболизм ал
коголя и возникает дисуль
фирамоподобная реакция 
Усиление эффекта непря
мых антикоагулянтов

Эффект нитроимидазолов в 
связи с ингибированием 
ферментов

Эффект нитроими
дазолов в связи с 
индукцией фермен
тов
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его метаболитов в плазме крови ребенка составляют 10-20 % 
от концентраций в крови матери.

Лекарственные взаимодействия нитроимидазолов приведе- 
ныв табл. 7.36.

7.14. Фузидины

Группа фузидинов представлена фузидиевой кислотой (фу- 
зидин). В некоторых лекарственных формах используются ее 
соли — натриевая и диэтаноламиновая. Так же, как гликопеп
тиды, является антибиотиком резерва при инфекциях, вы
званных штаммами стафилакокка, резистентными к пеницил
лину и другим антибиотикам, что определяет возрастающее 
значение ЛС в последние годы.

Механизм действия
Фузидиевая кислота оказывает бактериостатическое дейст

вие в отношении чувствительных к ней микроорганизмов, 
бактериолитическое действие оказывает только в отношении 
высокочувствительных микроорганизмов. В отношении дру
гих микроорганизмов бактериолитические концентрации 
должны превышать МПК в 8-32 раза. Отмечается широкий 
диапазон чувствительности к фузидиевой кислоте различных 
штаммов микроорганизмов одного вида.

Высокоактивна в отношении Staphyloccocus spp., Neisseria 
meningitidis, Neisseria gonorrhoeae, менее активна в отношении 
Streptoccus spp. (МПКэд 0.25-8 мг/л), в том числе Streptoccus 
pneumoniae. Эффективна в отношении S. aureus и S. epider- 
midis, включая оксациллин/метициллинрезистентные штаммы 
(МПК90 0.06-4 мг/л); высокоактивна в отношении Corynebacte- 
ria spp. (МПК90 0.02-2 мг/л) и грамположительных анаэробных 
бактерий — клостридий, включая С. difficile, пептококков, 
пептострептококков (МПК 0.25-4 мг/л).

Высокоактивна в отношении грамотрицательных бактерий 
Neisseria spp., Moraxella spp., В. pertussis (МПК 0.12-0.25 мг/л), 
некоторых штаммов легионелл и N. asteroides (МПК 0.78-6.25 
мг/л).

In vitro в высоких концентрациях может подавлять репли
кацию некоторых вирусов.

Слабо активна в отношении энтерококков (МПК90 
16-64 мг/л). Не активна в отношении простейших и грибов.

Резистентность к фузидиевой кислоте развивиается редко. 
Среди стафилококков (чувствительных и устойчивых к мети
циллину) устойчивые штаммы регистрируются в разных стра
нах мира в 1-6 % случаев. В России выделяются, как правило, 
чувствительные штаммы.
308



Фармакокинетика
Препарат эффективен при оральном приеме, хорошо и бы

стро всасывается (особенно натощак). Биодоступность ЛС в 
виде натриевой соли в таблетках составляет 90 %.

Пища замедляет всасывание, не влияя на биодоступность 
ЛС. Максимальная концентрация в крови после приема 500 
мг определяется через 2-4 ч и составляет в среднем у взрослых 
26 мг/л (14.5-33 мг/л); после в/в введения концентрация фу- 
зидиевой кислоты составляет 23-52 мг/л, в среднем 35.8 мг/л. 
Через 8-12 ч концентрация в плазме находится на уровне 8-16 
мг/л, что значительно превышает величины МПК для чувст
вительных штаммов микроорганизмов. При повторных прие
мах может кумулировать.

При местном применении — в виде мази или крема — фу- 
зидиевая кислота всасывается через неповрежденную кожу в 
пределах 0.18-2.3 % от дозы. Всасывание увеличивается при 
травматическом или воспалительном повреждении кожи.

При применении в виде глазных капель проникает через 
роговицу, обеспечивая в передней камере глаза терапевтиче
ский уровень концентрации.

Связь с белком. Фузидиевая кислота в высокой степе
ни связывается с белками плазмы — более 90 %.

Метаболизм. При биотрансформации в печени образу
ются семь метаболитов, из которых четыре обладают анти
микробной активностью (несколько меньшей, чем фузидиевая 
кислота).

Распределение. Хорошо проникает в ряд тканей и 
жидкостей организма (при системном применении до 30-70 % 
от сывороточной концентрации). Уровень антибиотика в лег
ких, почках, костях, плевральном экссудате, хрящах, соедини
тельной ткани составляет 30-50 % от уровня в крови. Благода
ря высокой липофильности обнаруживается в высоких кон
центрациях в очагах воспаления (40-60 % от уровня в крови), 
в секвестрах. Проникает через плацентарный барьер, в незна
чительных количествах обнаруживается в молоке матери; пло
хо проходит через неповрежденные мозговые оболочки, при 
менингитах может определяться в терапевтических концен
трациях в спинномозговой жидкости и ткани абсцесса мозга; 
в мокроте фузидиевая кислота определяется в концентрации 
только 6-8 %.

Выведение. Т1/2 составляет 9-14 ч; при повторных введе
ниях каждые 8 ч возможны кумуляция ЛС и повышение кон
центрации в крови до 100 мг/л.

Фузидин выделяется из организма в неизмененном виде и 
в виде метаболитов с желчью, где обнаруживается в высоких 
концентрациях. С мочой выводится менее 0.5 % принимаемо
го препарата, и при применении терапевтических доз концен
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трация ЛС в моче не превышает 1 мг/л (0.3-0.8 мг/л). С фека
лиями в неизмененном виде выводится около 2 % от приня
той внутрь дозы антибиотика.

При нарушении функции печени при холестазе выведение 
фузидиевой кислоты замедляется. Нарушение выделительной 
функции почек не влияют на выведение ЛС.

Скорость выведения фузидиевой кислоты может повы
шаться при снижении уровня альбуминов в крови: снижается 
процент связанного с белком лекарственного вещества, повы
шается свободная фрация ЛС.

HP
Фузидин — малотоксичный препарат. У 20 % больных мо

гут иметь место побочные реакции со стороны ЖКТ (тошно
та, тяжесть в эпигастральной области, боль в животе, диарея, 
рвота), редко требующие отмены препарата.

При применении фузидиевой кислоты возможно транзи- 
торное повышение печеночных трансаминаз, билирубина в 
крови, холестаз. При внутривенном введении больших доз от
мечены случаи транзиторной желтухи.

Иногда наблюдаются аллергические реакции (кожная 
сыпь, эозинофилия). Перекрестной повышенной чувствитель
ности с другими ЛС не отмечено. Редко встречаются транзи- 
торные гранулоцитопения и тромбоцитопения.

При в/в введении возможно развитие спазма сосудов, 
тромбофлебита и гемолиза. Поэтому при внутривенном введе
нии необходимо строго соблюдать правила введения препара
та — перед введением разводить препарат в буферном раство
ре, прилагаемом к препарату, имеющем pH 7.5; инфузию про
водить медленно, в крупную вену с хорошим кровотоком.

Противопоказано внутримышечное и подкожное введение 
препарата, так как возможно развитие некрозов мягких 
тканей.

Показания к применению
Фузидин применяется при лечении гнойно-воспалитель

ных инфекций любой локализации, вызванные грамположи- 
тельной кокковой флорой (прежде всего, полирезистентными 
штаммами стафилококков. Эффективность лечения при сис
темном применении ЛС составляет при лечении стафилокок
ковых инфекций 90 %, стрептококковых — 75-85 %. При не
обходимости проведения длительной терапии рекомендуется 
фузидиевую кислоту комбинировать с другими ЛС, активны
ми в отношении возбудителя инфекции (чаще с р-лактамами), 
что снижает риск возникновения вторичной резистентности 
микроорганизмов.
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При применении фузидиевой кислоты может проводиться 
ступенчатая терапия, так как выпускаются ЛС для паренте
рального применения и для приема внутрь.

7.15. Фениколы
К классу фениколов относятся соединения, содержащие в 

молекуле структуру фенила. В клиничекой практике исполь
зуются три препарата этого класса:

• хлорамфеникол — природный антибиотик;
• синтомицин — рацемическая смесь (1:1) хлорамфеникола 

и его правовращающего изомера;
• тиамфеникол — синтетический аналог хлорамфеникола.

Фармакодинамика
Фениколы нарушают синтез белка в микробной клетке на 

уровне рибосомы 70S, связываясь с белком субъединицы 50S. 
Оказывают бактериостатическое действие на большинство 
чувствительных микроорганизмов.

Спектр активности
Эффективны в отношении многих грамположительных и 

грамотрицательных бактерий, в том числе возбудителей 
брюшного тифа, дизентерии, менингококковой инфекции, 
действует на бруцеллы, риккетсии, хламидии, спирохеты, спо
ро- и неспорообразующие анаэробы, грамотрицательные кок
ки: гонококки, моракселлы. На пневмококк, менингококк и 
гемофильную палочку действует бактерицидно, на другую 
чувствительную микрофлору — бактериостатически.

К хлорамфениколу природно резистентны микобактерии, 
клостридии, синегнойная палочка, энтерококки, простейшие, 
патогенные и простейшие грибы.

Резистентность. Устойчивость микроорганизмов к 
хлорамфениколу развивается медленно. Механизм развития 
резистентности связывают с изменением чувствительности 
фермента-мишени и инактивацией хлорамфеникола ацетил
трансферазой (фермент, который продуцируют устойчивые 
мироорганизмы), нарушением транспортных систем клетки 
(феномен выброса). В России выделяется около 30 % штам
мов стафилококков, 50-90 % штаммов шигелл и более 10 % 
штаммов сальмонелл, устойчивых к хлорамфениколу.

Фармакокинетика
Хлорамфеникол не разрушается в кислой среде желудка, 

биодоступность 90 %, Стах —2-3 ч. Терапевтическая концен
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трация в крови сохраняется 6-8 ч после приема; при примене
нии таблеток с продленным действием—12 ч. Безопасными 
считаются концентрации 25-30 мг/л, которые достигаются 
при применении высоких доз при лечении менингитов. Пре
вышение этих уровней концентрации недопустимо. Для быст
рого создания СТК (4-10 мкг/мл) в крови используют внутри
мышечное и внутривенное капельное введение. Связь с бел
ком — 50-60 %.

Объем распределения 0.6-1.0 л/кг. Основное преимущество 
хлорамфеникола — высокая проницаемость через гистогемати- 
ческие барьеры. Максимальная концентрация в ликворе при 
невоспаленных мозговых оболочках составляет 20-50 % от сы
вороточных. При менингитах концентрация достигает 40-90 %, 
определяется через 4-5 ч после однократного применения 
внутрь, в более низких концентрациях хлорамфеникол опреде
ляется в тканях головного мозга. В высоких концентрациях пре
парат содержится в очагах подострого и хронического воспале
ния, серозных полостях, в почках, в печени (в желчи обнару
живается до 30 % от введенной дозы); очень хорошо проникает 
внутрь клеток и в эффективных концентрациях определяется в 
полинуклеарах, альвеолярных макрофагах, в клетках ретикуло
эндотелия. В асцитической жидкости концентрация хлорамфе
никола может быть выше, чем в крови. СТК наблюдаются в 
стекловидном теле, роговице, радужной оболочке, внутриглаз
ной жидкости, в крови плода при приеме его беременной жен
щиной. В грудном молоке его уровень в 2 раза меньше — до 
50 %. Хлорамфеникол проникает внутрь клетки, что обеспечи
вает его эффективность при риккетсиозах и бруцеллезе.

Метаболизм. Биотрансформируется в печени под дейст
вием глюкуронилтрансфераз и редуктаз с образованием мета
болитов — глюкуронида и ариламина; метаболиты хлорамфе
никола антимикробным действием не обладают. При наруше
нии функции печени интенсивность его метаболизма замедля
ется, что способствует удлинению периода полувыведения. У 
плода и новорожденных биотрансформация хлорамфеникола 
недостаточна, что может привести к повышению концентра
ции ЛС в крови выше допустимой и к появлению токсическо
го действия ЛС, в том числе к развитию «серого синдрома».

Выведение. Т1/2 у взрослых составляет 1.5-3.3 ч, при на
рушении выделительной функции почек Т1/2 удлиняется до 
5-11 ч. В связи с незрелостью функции печени и почек у не
доношенных и новорожденных в первые дни после рождения 
достигает 24 ч и более, в возрасте от 10 дней до 4 нед —10 ч, 
в более старшем возрасте — 0.3-6.6 ч.

Выводится хлорамфеникол путем клубочковой фильтрации 
и канальцевой секреции (10 % в активной форме, 90 % выво
дятся в виде водорастворимого неактивного хлорамфеникол 
глюкуронида). Несмотря на почечный путь экскреции, препа
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рат может применяться у больных с тяжелой почечной недос
таточностью, поскольку в этом случае в основном удлиняется 
время циркуляции в крови его нетоксичного метаболита.

HP
Хлорамфеникол — высокотоксичный препарат. Токсиче

ские реакции обычно возникают уже при максимальной тера
певтической концентрации препарата в крови (25-30 мг/л). 
Хлорамфеникол угнетает кроветворение, вызывая гипопласти
ческие анемии, лейкопении, тромбоцитопении, ретикулоцито- 
пению. Предполагают, что дозозависимое обратимое угнетение 
функции костного мозга связано с подавлением на уровне ми
тохондрий синтеза белка в клетках костного мозга; более чув
ствительны к действию хлорамфеникола незрелые или проли
ферирующие клетки. Крайне редко (1 случай на 10-40 тыс. 
больных) применение препарата приводит к развитию необра
тимой, потенциально фатальной апластической анемии; ос
ложнение может развиться через 6-8 нед после отмены препа
рата, после однократного и даже местного применения.

У новорожденных и недоношенных детей может развиться 
интоксикация неметаболизированным хлорамфениколом, так 
называемый «серый» коллапс Клинические проявления «серо
го» коллапса — гипотермия, коллапс, серая окраска кожи, 
рвота, жидкий стул; летальность составляет 40 %.

Описаны случаи гепатотоксического и нейротоксического 
(периферические нейропатии, неврит зрительного нерва) дей
ствия хлорамфеникола. Может вызывать диспептические яв
ления при назначении внутрь.

Показания
Применение хлорамфеникола ограничено из-за его способ

ности вызывать тяжелые нежелательные реакции (в первую 
очередь — гематологические) и вторичной резистентности 
многих возбудителей. Учитывая высокую частоту и опасность 
нежелательных реакций, при всех приведенных ниже показа
ниях хлорамфеникол рассматривается как резервный анти
биотик при следующих заболеваниях: бактериальный менин
гит, абсцесс мозга, интраабдоминальные и тазовые инфекции, 
генерализованные формы сальмонеллеза, брюшной тиф, рик- 
кетсиозы, газовая гангрена.

Противопоказания
Препарат противопоказан к применению для профилакти

ки бактериальных инфекций, гиперчувствительности к хлоам- 
фениколу и его производным, при беременности, в период 
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грудного вскрмливания, у новорожденных и детей раннего 
детского возраста, при заболеваниях органов кроветворения, 
дефиците глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, псориазе и экзе
матозных поражениях кожи, выраженных нарушениях функ
ции печени и почек.

Взаимодействие

Комбинация хлорамфеникола с пенициллинами и цефа
лоспоринами целесообразна при лечении сальмонеллезной 
инфекции. Вместе с тем одновременного применения хло
рамфеникола и пенициллина следует избегать, если требует
ся быстрое бактерицидное действие хлорамфеникола при ле
чении тяжелых инфекций (менингит, септическое состоя
ние): хлорамфеникол, как бактериостатик, может снижать 
бактерицидные эффекты пенициллина (результаты достовер
ных клинических исследований по комбинированному при
менению хлорамфеникола и пенициллина не опубликова
ны). Хлорамфеникол также сочетается с макролидами и лин- 
козамидами, но при этом может снижаться их активность: 
антагонизм с хлорамфениколом на уровне мишени — субъе
диницы 50S рибосомы. При его сочетании с фенобарбита
лом, рифампицином, дифенином и другими индукторами 
микросомальных ферментов печени усиливается метаболизм 
хлорамфеникола и снижается его концентрация в сыворотке 
крови.

При необходимости применения витамина В12, препаратов 
железа и фолиевой кислоты использование хлорамфеникола 
не целесообразно из-за снижения стимулирующего влияния 
этих ЛС на гемопоэз.

В комбинации с циклоспорином усиливается нейротокси
ческое действие циклоспорина.

Синтомицин — применяетяся наружно для лечения различ
ных форм гнойной бактериальной инфекции.

Тиамфеникол — в виде тиамфеникола глицинат ацетилци- 
стеината входит в состав комбинированного бактериального и 
муколитического препарата флуимуцила.

7.16. Рифамицины

Рифампицин — полусинтетический бактерицидный анти
биотик, обладающий широким спектром активности. Прин
ципиальное значение имеет активность против М. tubercu- 
loisis. Действует на стафилококки (включая многие MRSA), 
пенициллинорезистентные пневмококки, менингококки, Н. 
influenzae и др. Однако стафилококки, как и многие другие 
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бактерии, при монотерапии быстро становятся резистент
ными.

Рифампицин хорошо всасывается в ЖКТ, биодоступность 
при приеме натощак составляет 95 %, но снижается в присут
ствии пищи, Т1/2 — 1-4 ч.

Рифампицин часто вызывает HP: «малые» (диспептические 
явления, окрашивание мочи, слюны и слезной жидкости в 
оранжево-красный цвет) и «большие» (гепатотоксичность, ге
матотоксичность, гриппоподобный синдром с лихорадкой, 
артралгией, миалгией).

Рифампицин является индуктором цтохрома Р-450, поэто
му он усиливает метаболизм многих препаратов: сердечных 
гликозидов, теофиллина, глюкокортикоидов, оральных кон
трацептивов и др.

Основное показание — туберкулез, но обязательно в соче
тании с изониазидом и другими противотуберкулезными пре
паратами. Иногда применяют при MRSA-инфекциях, но так
же в комбинации с другими антибиотиками.
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Глава 8

СТАНДАРТИЗАЦИЯ АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ 
ПРЕПАРАТОВ

С развитием промышленности и созданием новых высоко
активных лекарственных соединений все большее значение во 
многих странах мира отводится проблеме качества лекарст
венной продукции. Фармацевтическое качество — один из по
казателей эффективности и безопасности лекарственного 
средства (ЛС), поэтому стандартизация ЛС является важным 
этапом в его создании.

В общем смысле стандартизация — процесс установления и 
применения стандартов. Стандартом называют эталон или об
разец, принимаемый за исходный, для сопоставления с ним 
других аналогичных объектов. Стандарт как нормативно-тех
нический документ устанавливает комплекс норм или требо
ваний к объекту стандартизации, в том числе изготавливаемой 
продукции, ее производству и применению.

Стандартизация осуществляется уже на стадии доклиниче
ских испытаний и является важным этапом в создании новых 
ЛС. Она гарантирует доброкачественность фармакологическо
го средства, что имеет большое значение, так как любое изме
нение физических и химических свойств может привести к 
изменению его фармакологического действия.

Основным документом, нормирующим качество выпускае
мых ЛС, является Государственная фармакопея XI издания 
(ГФ XI), которая содержит общие статьи на физические, фи
зико-химические и химические методы анализа ЛС и методы 
анализа лекарственного растительного сырья. Кроме того, ка
чество Л С регламентируется ФС (фармакопейная статья), 
ОФС (общая фармакопейная статья), ФСП (фармакопейная 
статья предприятия) и другими документами. Разработке фар
макопейной статьи предшествуют экспериментальные иссле
дования по каждому ее разделу. Количество разделов зависит 
от физико-химических свойств ЛС, а также лекарственной 
формы.
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8.1. Физико-химические показатели качества субстанции 
антибиотиков

Контроль качества и стандартизацию субстанций антибио
тиков проводят по показателям, характерным для синтетиче
ских лекарственных веществ (субстанций):

Описание

Растворимость

Подлинность 
(для многоком
понентных анти
биотиков — ком
понентный со
став) 
pH

Тяжелые метал
лы

Потеря в массе 
при высушива
нии

Сульфатная зола

Сульфатное ко
личество 
Количественное 
содержание

Родственные 
примеси

Продукты разло
жения

Дают характеристику, как правило, порошка: цвет 
от белого до желтого и т. д., возможно указание 
запаха. Оценивают все показатели визуально и 
органолептически
Оценивают растворимость препарата в воде, в 
спиртах, кислотах, в неполярных растворителях, с 
указанием степени растворимости (растворим, 
малорастворим и т. д.) для каждой группы раство
рителей
Устанавливают с использованием УФ- и ИК- 
спектрофотометрии, со стандартом, методом тон
кослойной хроматографии (ТСХ) и высокоэф
фективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ). 
А также отдельные специфические реакции на 
натрий, хлориды, сульфаты и др.
Определяют потенциометрически для водного 
раствора, указывают концентрацию субстанций и 
нормируют пределы pH (например, от 3.0 до 5.0) 
Определяют по требованию ГФ XI с указанием 
нормы содержания тяжелых металлов (не более 
...%)
Проводят сушку определенной навески препарата 
при конкретной температуре в течение указанно
го времени (2-3 ч) или до постоянной массы. 
Указывают норму потери в массе (не более ...%) 
Определяют путем спекания точной навески пре
парата с серной кислотой, затем сушат до посто
янной массы и рассчитывают количество образо
вавшейся сульфатной золы (не более ...%) 
Определяют путем титрования либо весовым ме
тодом
Определяется методом ВЭЖХ, микробиологиче
ским титрованием или спектрофотометрически. 
Устанавливают норму содержания от ... до .... До
вольно часто эта величина находится в пределах 
от 98 до 102.0 %
Определяется методом ВЭЖХ, ТСХ, УФ-спектро- 
скопии или титрования. Устанавливают содержа
ние отдельной примеси и суммы примесей (на
пример, отдельной примеси не более 0.5, а сумма 
примесей не более 1.5 %)
Определяется в период хранения препарата и 
оценивается количество образовавшихся при хра
нении примесей. Указывают норму содержания 
этих примесей (например, не более 1 %)
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Продолжение

Удельное враще
ние или удель
ный показатель 
поглощения 
Остаточные ор
ганические рас
творители

Определяется в соответствии с требованиями ГФ 
XI, вып 1, с.30. Рассчитывают по формуле, для 
чего определяется оптическая плотность (D) рас
твора
Оценивают методом газожидкостной хроматогра
фии (ГЖХ) с капиллярными колонками при пря
мом вводе раствора пробы или с использованием 
паровой фазы от препарата. Устанавливают нор
мы содержания летучих органических примесей в 
зависимости от токсичности растворителя (на
пример, от 5 до 20 ррм)

Микробиологи
ческая чистота 
(МБЧ) либо сте
рильность (если 
стерильная суб
станция) 
Упаковка

Определяется по требованию ГФ XI, вып. 2, с. 
197 и Изменению №3 от 19.06.2003 г. Указывают 
категорию по МБЧ и нормы содержания аэроб
ных микроорганизмов, грибов и плесени и отсут
ствие патогенных микроорганизмов

Осуществляется в двойные полиэтиленовые меш
ки, которые затем запаивают и помещают в фиб
ровые или деревянные барабаны.
Масса упаковки препарата указывается в отдель
ной частной статье

Маркировка Указывается на этикетке коробки (барабана) с 
указанием названия препарата, фирмы-изготови
теля, массы препарата (кг), даты изготовления, 
срока годности, регистрационного номера, 
штрих-кода, адреса предприятия-изготовителя

Транспортировка
Хранение

В соответствии с требованиями ГОСТ 17 768-90 
Список Б. В сухом защищенном от света месте 
при температуре не выше 25 °C

Срок годности 
Фармакол  огиче - 
ское действие

От 2 до 5 лет
АНТИБИОТИК и указывается его группа

8.2. Физико-химические показатели качества сухой 
инъекционной формы антибиотиков

Часто антибиотики выпускаются в виде сухих инъекцион
ных лекарственных форм, которые расфасовываются во фла
коны. Контроль качества такой лекарственной формы прово
дят в соответствии с требованиями фармакопейной статьи, 
которая включает следующие показатели качества:

Описание Как правило, это порошок от белого до отдель
ных цветовых оттенков. Определяется визуально

Растворимость Содержимое флакона должно легко растворяться 
в воде, 0.9 % изотоническом растворе натрия хло
рида или в 5 % растворе глюкозы
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Продолжение

Подлинность 
(для многоком
понентных анти
биотиков — ком
понентный со
став. Напри
мер — гентами
цин)
Средняя масса 
содержимого 
флакона 
Однородность по 
массе

Натрий, калий, 
сульфаты, хлори
ды, карбонаты

Прозрачность 
раствора

Цветность рас
твора

pH

Механические 
включения

Удельное враще
ние

Удельный пока
затель поглоще
ния Ei %1 см

Потеря в массе 
при высушива
нии
Посторонние 
примеси

Устанавливают физико-химическими методами. 
Наиболее часто используют ВЭЖХ и ТСХ, а так
же отдельные специфические реакции, УФ- и 
ИК-спектры

Расчетным путем определяют среднюю массу при 
взвешивании содержимого 20 флаконов

Определяют взвешиванием. Для содержимого 
двух флаконов отклонение должно быть не более 
± 10 % от средней массы
Наличие устанавливают качественно по химиче
ским реакциям. Например, на натрий: при внесе
нии металлической проволоки с препаратом в 
пламя горелки пламя окрашивается в желтый 
цвет.
Определяется спектрофотометрически, при ука
занной длине волны и концентрации препарата в 
воде. Должно оцениваться светопропускание рас
твора, и устанавливается норма, но не менее 
98 %, либо по отношению к воде и эталонам 
Определяется спектрофотометрией раствора пре
парата, как правило, при длине волны от 430 до 
550 нм и устанавливается допустимая норма оп
тической плотности раствора (не более ...), либо 
по шкале цветности
Определяется потенциометрически в растворе 
препарата в воде; как правило, pH растворов ан
тибиотиков от 4.9 до 7.5
Должны отсутствовать при определении в раство
ре. Определяют в соответствии с требованиями 
РД42-501-98. Норма устанавливается в зависимо
сти от способа введения (в/м или в/в) 
Определяется в соответствии с требованиями ГФ 
XI, вып 1, с. 30, должно нормироваться удельное 
вращение в пересчете на сухое вещество 
Рассчитывают по формуле, для чего определяется 
оптическая плотность (D) раствора. Удельный по
казатель для каждого препарата должен быть в ус
тановленном интервале от ... до ... в пересчете на 
сухое вещество
Определяется по методу К. Фишера. Устанавли
вается норма содержания воды (не более ...)

Определяется методами ВЭЖХ, ТСХ, спектрофо
тометрически или титрованием. Устанавливают 
допустимое содержание одной примеси и суммы 
примесей (не более ...)
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Продолжение

Содержание ос
таточных летучих 
растворителей

Токсичность

Пирогенность 
(на животных)

Бактериальные 
эндотоксины

Стерильность

Количественное 
определение

Однородность 
дозирования 
Упаковка

Маркировка

Хранение

Срок годности

Транспортировка 
Фармакологиче
ское действие

Определяются методом ГЖХ. В определенных ус
ловиях вводят в испаритель большую пробу пре
парата. При этом определяют в препарате раство
рители: ацетон, хлористый метилен, хлороформ, 
метанол, 2-этилгексановая кислота и др. Часто 
определяют остаточные низкомолекулярные лету
чие амины: диметиланилин, триэтиламин и др. 
Устанавливают очень низкие нормы содержания 
остаточных растворителей ~ 0.005 % и меньше в 
зависимости от токсичности растворителя 
Определяют при конкретной тест-дозе водного 
раствора препарата (например, 50 мг активного 
вещества в 0.5 мл воды) вводят дозу внутривенно 
Определяют для конкретной тест-дозы на 1 кг 
массы животного или с использованием бактери
альных эндотоксинов
Определяется с использованием LAL-теста, при 
этом бактериальные эндотоксины не должны 
превышать в препарате обычно 0.15 ЕД на 1 мг 
препарата
Используют метод мембранной фильтрации. Пре
парат должен быть стерильным
Используют метод ВЭЖХ, микробиологический 
или спектрофотометрию. Устанавливают содер
жание антибиотика в мкг/мг в пересчете на сухое 
вещество
Обычно определяется тем же методом, что и при 
количественном анализе
Упаковывают препарат в стеклянные флаконы 
бесцветного стекла различной вместимости 
(-15 мл), лиофилизируют, а затем герметично 
укупоривают резиновой пробкой и обжимают 
алюминиевым колпачком. Флаконы вместе с ин
струкцией по применению укладывают в пачку из 
картона коробочного
Основная маркировка должна быть на флаконе (в 
виде печати) или этикетке, а более — полная на 
коробке с указанием штрих-кода, адреса пред
приятия-изготовителя и др.
Хранятся препараты в сухом защищенном от све
та месте при температуре не выше 25 °C. В част
ной ФСП конкретизируется температура хране
ния
Устанавливается экспериментально для каждого 
препарата от 2 до 5 лет
В соответствии с требованиями ГОСТ 17 768-90 
АНТИБИОТИК и указывается его группа

Для сухих форм определяют также проходимость через иг
лу, для суспензий — инъецируемость, пенообразование.
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8.3. Физико-химические показатели качества таблеток 
антибиотиков

Одной из форм внутреннего применения антибиотиков яв
ляются таблетки. Контроль качества осуществляется в соот
ветствии с требованиями фармакопейной статьи по следую
щим показателям:

Описание

Средняя масса 
таблетки

Однородность 
таблетки по мас
се

Распадаемость 
таблеток

Подлинность

Высвобождение 
действующих ве
ществ (растворе
ние)

Потеря в массе 
при высушива
нии 
Посторонние 
примеси

Указывается форма таблеток (круглая, двояковы
пуклая с риской на одной стороне и т. д.); цвет 
таблеток, в том числе с оттенками. Для отдельных 
таблеток дается описание поперечного разреза 
Путем взвешивания с точностью до 0.001 г опре
деляется средняя масса 20 таблеток, а также уста
навливается допуск (±) на среднюю массу одной 
таблетки (определяется взвешиванием) 
Определяется взвешиванием отдельно массы каж
дой из 20 таблеток. Отклонения в массе отдель
ных таблеток допускаются в пределах указанных в 
статье «Таблетки» ГФ XI
Определяется в специальном приборе для опреде
ления распадаемости в конкретной среде при ус
тановленной температуре 37 ± 2 °C. Для проведе
ния испытания отбирается 18 таблеток. О полной 
распадаемости таблетки судят по отсутствию ос
тавшихся частиц на сетке
Устанавливают физико-химическими методами. 
Часто используют ВЭЖХ, ТСХ, УФ-спектр или 
специфические реакции. Подлинность может ус
танавливаться для нескольких веществ, входящих 
в состав таблетки
Проводят на специальном приборе, для растворе
ния при конкретных условиях (температура, объ
ем среды, число оборотов мешалки, продолжи
тельность растворения и отбор проб и др.). Опре
деляют в отобранной пробе содержание одного 
действующего вещества или действующих ве
ществ и устанавливают количество действующего 
вещества (%), которое высвобождается за опреде
ленное время из дозированной лекарственной 
формы. Количественный анализ проводят с ис
пользованием ВЭЖХ, ГЖХ, УФ-спекгрофотомет- 
рии, титрования, микробиологически 
Определяется по методу К. Фишера и устанавли
вается норма содержания воды (не более ... %)

Чаще определяется методом ВЭЖХ, УФ-спектро
фотометрии или ТСХ. Устанавливают допусти
мые содержания одиночной примеси и суммы 
всех примесей

322



Продолжение

Однородность 
дозирования

Количественное 
определение

Родственные и 
неизвестные 
примеси

Остаточные рас
творители

Прочность на 
истираемость

Микробиологи
ческая чистота

Проводят для таблеток без оболочки с содержа
нием 0.05 г и менее действующего вещества и для 
таблеток покрытых оболочкой с содержанием 
действующего вещества 0.01 г и менее. Количест
венно определяют содержание действующего ве
щества в 10 таблетках из 30 и устанавливают нор
му отклонения действующего вещества в таблетке 
от среднего значения (±). Используют методики 
те же, что и для количественного определения 
действующего вещества в препарате 
Количественное определение содержания дейст
вующего вещества в таблетках проводят из опре
деленного числа таблеток, указанного в частных 
статьях. Используются методы ВЭЖХ, ГЖХ, УФ- 
спектрофотометрию, микробиологические, титро
вание; устанавливают нормы содержания дейст
вующего вещества в таблетке (±) и отклонение от 
нормы. В отдельных препаратах могут количест
венно определяться также и вспомогательные ве
щества (тальк, аэросил, стеариновая кислота) 
Методами УФ-спекгроскопии, ТСХ или ВЭЖХ 
первоначально обнаруживают в препарате при
сутствующие примеси, идентифицируют их с ис
пользованием стандартных образцов и рассчиты
вают количественное содержание каждой приме
си, устанавливают содержание каждой примеси и 
затем суммы всех примесей по отношению к со
держанию действующего вещества
Остаточные растворители определяются в том 
случае, если в технологическом процессе приме
нялись легколетучие растворители (этилацетат, 
н-гексан, хлороформ и др.). Содержание легколе
тучих примесей определяется методом ГЖХ с вы
сокочувствительным детектором и с высокоэф
фективными, в том числе капиллярными, колон
ками. Устанавливают содержание каждой приме
си, как правило, в пределах 5-20 ррм. Хлористый 
метилен, если используется в покрытии табле
ток, — норма не более 500 ppm на суточную дозу 
Определяется не менее чем на 20 таблетках на 
специальном приборе. Прочность таблеток долж
на быть от 30 до 200 Nt (3-20 Кр)
Определяется по методике ГФ XI, вып. 2, с. 193 и 
Изменению № 3. Определяются отдельно ан
аэробные микроорганизмы, грибы и плесени, а 
также патогенные микроорганизмы, их допусти
мые пределы содержания нормируются в соответ
ствии с требованиями Изменения № 3 к ГФ XI от 
19.06.2003 г.
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Продолжение

Упаковка Таблетки упаковывают в блистеры или флаконы 
из полимерных материалов с навинчивающейся 
крышкой. Флаконы и блистеры затем помещают 
в коробки из картона коробочного

Маркировка На каждом блистере и флаконе указывают наиме
нование препарата, фирму-производитель, кон
центрацию действующих веществ, массу, срок 
годности, серию. На коробке дополнительно ука
зывают штрих-код, адрес предприятия-изготови
теля. На коробке с блистерами указывают коли
чество таблеток в блистере

Хранение Таблетки в упаковках хранят при температуре не 
выше +25 °C, в сухом защищенном от света и не
доступном для детей месте

Срок годности Устанавливается экспериментально для каждого 
препарата от 2 до 5 лет

Транспортировка 
Фармакологиче
ское действие

В соответствие с требованиями ГОСТ 17 768-90 
АНТИБИОТИК и указывают его группу

8.4. Определение антибиотиков в биологических жидкостях 
методом высокоэффективной жидкостной хроматографии 

(ВЭЖХ)

Для количественного определения антимикробных ЛС в 
биологических жидкостях используются различные физико- 
химические методы анализа: хроматографические с различны
ми типами детекторов, микробиологический, иммунофер- 
ментный и др. Ниже представлены примеры определения не
которых антимикробных лекарственных средств в плазме кро
ви методом высокоэффективной жидкостной хроматографии 
(ВЭЖХ). Данные методики взяты из George Lunn and Norman 
R. Schmuff «HPLC methods for pharmaceutical analysis», 1996 и 
были нами легко воспроизведены, что позволяет рекомендо
вать их использование при проведении фармакокинетических 
исследований лекарственных средств, в том числе и при про
ведении «терапевтического лекарственного мониторинга» в 
условиях стационара. В некоторых случаях может потребо
ваться несложная коррекция состава и/или скорости подвиж
ной фазы, условий экстракции для достижения оптимального 
разделения определяемого лекарственного средства на кон
кретном приборе и хроматографической колонке. Следует от
метить, что для каждого соединения в литературе может быть 
представлено достаточно большое количество методик незна
чительно или существенно различающихся между собой, ко
торые могут быть использованы. Кроме того, условия анализа 
могут быть разработаны непосредственно в аналитической ла-
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боратории. В любом случае используемая методика должна 
характеризоваться необходимой точностью и воспроизводимо
стью определения.

8.4.1. Амоксициллин

Метод: ВЭЖХ с флюориметрическим детектором.
Подготовка проб: к 500 мкл плазмы крови добавляют 4 мл 

воды и 3 мл 10 % трихлоруксусной кислоты и центрифугиру
ют 5 мин при 1000 об/мин. К 3 мл супернатанта добавляют 
0.5 мл 2 М NaOH и оставляют на 5 мин, затем добавляют 
0.5 мл 2 М НС1 и 2 мл 0.002 % раствора хлорида ртути (И) в 
0.5 М Na2HPO4 (pH 6.0), нагревают при 50 °C в течение 25 ми- 
н, добавляют 6 мл этилацетата, энергично встряхивают в тече
ние 5 мин и центрифугируют. 5 мл органического слоя упари
вают досуха. Сухой остаток растворяют в 100 мкл метанола. 
Аликвоту 20 мкл вводят в хроматограф.

Условия хроматографирования: колонка — 250 х 4 мкм Nu- 
cleosil С18; подвижная фаза — метанол:вода (55:45); скорость 
элюирования — 1 мл/мин; температура колонки — 55 °C; 
флюориметрический детектор — Хех = 355 нм, Хет = 435 нм.

8.4.2. Цефаклор

Метод: ВЭЖХ с УФ-детектором.
Подготовка проб: к 100 мкл сыворотки крови добавляют 

10 мкл раствора 100 мкг/мл цефрадина в воде и 100 мкл аце
тонитрила, встряхивают на vortex 1 мин и центрифугируют 
при 9000 об/мин — 10 мин. Отбирают 100 мкл супернатанта, 
упаривают при комнатной температуре, растворяют в 100 мкл 
20 тМ NaH2PO4 (pH 3.5) и центрифугируют при 9000 об/мин — 
5 мин. Аликвоту 20 мкл вводят в хроматограф.

Условия хроматографирования: колонка — 200 х 4.6 пип 
5 цт Nucleosil С18; подвижная фаза — ацетонитрил:буфер в 
соотношении 30:70, доведенная NaOH до pH 7.0 (буфер — 
20 тМ фосфат натрия и 5 тМ тетрабутил аммония сульфат); 
скорость элюирования — 1 мл/мин; УФ-детекгор — А. = 265 нм.

8.4.3. Ципрофлоксацин, ломефлоксацин, офлоксацин

Метод: ВЭЖХ с флюориметрическим детектором.
Подготовка проб: к 200 мкл сыворотки крови добавляют 

50 мкл раствора 40 мкг/мл хинина гемисульфата в воде, 
встряхивают 30 с, добавляют 400 мкл ацетонитрила, встряхи
вают на vortex 1 мин и центрифугируют при 4000 об/мин — 
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10 мин. Отбирают органический слой и упаривают до 200 мкл 
под током азота при температуре 45 °C. Аликвоту 20 мкл вво
дят в хроматограф.

Условия хроматографирования: колонка — 10 pm pBondapak 
Cl8; подвижная фаза: ацетонитрил-100 mM NaH2PO4 (дове
денный до pH 3.9 о-фосфорной кислотой) в соотношении 
20:80; скорость элюирования — 2.5 мл/мин; флюориметриче- 
ский детектор — Хех = 280 нм, Хет = 455 нм.

8.5. Определение концентрации антибактериальных 
препаратов микробиологическим методом

Как известно, одним из факторов, определяющих возник
новение фармакологического эффекта, его выраженность и 
продолжительность, является концентрация лекарственного 
вещества около специфических рецепторов, т. е. в сыворотке, 
тканях или органе-мишени. Поэтому для оценки фармакоки
нетики лекарственного средства (ЛС) используют определение 
его концентрации в различных биологических средах организ
ма и последующее исследование фармакокинетических пара
метров. Определение концентрации ЛС можно проводить с 
использованием различных методов: спектрофотометрическо
го, радиоизотопного, иммуноферментного, иммунофлуорес- 
центного, метода газовой или жидкостной хроматографии и 
микробиологические методы [1, 4, 5].

В настоящее время наиболее часто используются иммуно- 
ферментный и хроматографические методы анализа [5]. Им- 
муноферментный метод чаще других используется для прове
дения терапевтического лекарственного мониторинга (регу
лярного определения концентрации) препаратов, потому что 
это автоматизированное, малотравматичное для пациента и 
простое для исследователя определение концентрации ЛС. К 
недостаткам метода можно отнести относительно высокую 
стоимость анализа и небольшой список ЛС, для которых су
ществуют стандартные наборы. Наиболее точным как в каче
ственном, так и в количественном отношении считается ме
тод жидкостной хроматографии. Данный метод более универ
сален но, в то же время, более затратен.

Определение концентрации антибактериальных препаратов 
можно проводить несколькими методами: иммунофермент- 
ный метод используется для проведения мониторинга препа
ратов, характеризующихся прямой корреляцией между кон
центрацией и эффектом (аминогликозидные антибиотики, 
ванкомицин); метод жидкостной хроматографии или микро
биологические методы — в исследовательских целях для моде
лирования фармакокинетических процессов.

В настоящее время микробиологический метод определе
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ния концентрации антибактериальных препаратов по-прежне
му остается актуальным, так как он является универсальным 
методом. С его помощью можно определить концентрацию 
любого антибиотика в любых биологических жидкостях 
(кровь, моча, спинномозговая жидкость и т. д.) и тканях 
(мышцы, органы и т. д.) организма. К относительным недос
таткам метода можно отнести длительность получения резуль
татов: при определении концентрации методом диффузии в 
агар ответ получают через 18 ч [1, 2].

Микробиологический метод анализа основывается на спо
собности антибиотиков задерживать рост микроорганизмов. 
Он базируется на сравнении степени подавления роста тест- 
микроба известными концентрациями препарата с подавлени
ем роста концентрациями антибиотика в исследуемом мате
риале. При этом подавление роста тест-микроба происходит 
за счет диффузии антибиотика в плотную питательную среду 
[1]. Для выполнения данного метода можно использовать раз
личные модификации [2, 3]. Скорость диффузии в агар зави
сит от класса антибиотика (его химической структуры), соста
ва и pH агаровой среды, буфера, температуры и времени ин
кубации. Поэтому для определения концентрации антибиоти
ков микробиологическим методом подбирают оптимальные 
условия, обеспечивающие максимальную диффузию препара
та в агар и четкость зон задержки роста микроорганизмов 
(табл. 8.1).

Для определения концентрации антибиотика микробиоло
гическим методом вначале необходимо подготовить исследуе
мый материал для проведения анализа.

Если в качестве биологической пробы берется кровь, то 
после образования сгустка ее центрифугируют в течение 
15 мин со скоростью 2500-3000 об/мин и сыворотку отделяют. 
В дальнейшей работе используют полученную сыворотку.

Если в качестве биологической пробы берется ткань, то ее 
готовят к работе в соответствии со следующими требова
ниями:

I — определяют массу образца;
II — при определении концентрации антибиотиков в жиро

вой ткани, необходимо ее образцы на 24 ч залить стерильным 
изотоническим раствором натрия хлорида в объеме, равном 
массе данного образца, для определения концентрации ис
пользуется получаемая вытяжка;

III — при определении концентрации антибиотиков в мы
шечной ткани к образцу добавляют раствор фосфатного буфе
ра (pH = 7.0) и 25 % раствора трихлоруксусной кислоты в 
объемах, равных полученной массе образца, и гомогенизиру
ют [2]. Кроме данного метода, для гомогенизирования полу
ченного образца можно использовать метод его растирания с 
кварцевым песком с добавлением раствора фосфатного буфе- 
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pa (pH = 7.0) [1]. Далее полученный гомогенат центрифугиру
ют в течение 15 мин при скорости в 3000-5000 об/мин. Для 
определения концентрации используется надосадочная жид
кость [3].

После соответствующей подготовки образцов приступают 
к приготовлению плотной питательной среды. Для этого ис
пользуют или двухслойный агар, или однослойный питатель
ный агар, разлитый в стерильные чашки Петри диаметром 
100 мм, расположенные на горизонтальной поверхности. Для 
нижнего слоя, как правило, используют 15 мл «голодного» 
незасеянного агара, для верхнего или одного слоя —5-15 мл 
питательного агара (пропись зависит от группы антибиоти
ка), предварительно зараженного тест-микробом, в соответ
ствии с температурой, группой антибиотика и посевной 
дозой.

При определении концентрации антибиотика в сыворотке, 
как правило, используют двухслойную среду (агар), которую 
предварительно разливают в стерильные чашки Петри диа
метром 100 мм в объеме 20 мл (пропись сред приведена в 
табл. 8.2). Далее на хорошо застывшей поверхности агара де
лают 4 специальные лунки (~ 6 мм) в которые вносят 5 мкл 
стандартного раствора антибиотика и полученной сыворотки 
без разведения или после соответствующего разведения (если 
предполагаемая концентрация антибиотика в крови может 
превысить контрольную) донорской сывороткой или буфер
ным раствором. Чашки инкубируют 18-24 ч в термостате при 
температуре 37 °C.

При определении концентрации антибиотика в тканях ча
ще используют однослойный питательный агар, который так
же предварительно разливают в стерильные чашки Петри диа
метром 100 мм в объеме 15 мл (пропись питательной среды 
приведена в табл. 8.2). На остывший агар наносят (стериль
ным фальконом) в трех направлениях под углом 60° иноку- 
люм, соответствующей тест-культуры. Далее на засеянную по
верхность помещают 3 диска, пропитанные 10 мкл антибиоти
ка в диапазоне концентраций стандартной кривой и вытяж- 
кой/надосадочной жидкостью образцов исследуемой ткани. 
Чашки инкубируют 18-24 ч в термостате при температуре 
35 °C.

Расчет концентрации антибиотика в испытуемой пробе сы
воротки крови или ткани проводят по стандартным кривым, 
которые строятся по результатам титрования стандартного 
раствора антибиотика. Для получения воспроизводимых ре
зультатов необходимо соблюдение строгой стандартизации 
опытов.

Кроме определения концентрации, для изучения фармако
кинетики различных ЛС оценивают процесс снижения кон
центрации препарата, который, как правило, описывается би- 
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экспоненциальным или моноэкспоненциальным уравнением 
[5, 6].

Фармакокинетические параметры, чаще это внемодельные 
параметры, характеризуют особенности всасывания, распреде
ления и выведения Л С:

1) период полувыведения — Т1/2 (ч), этот параметр характе
ризует время, в течение которого концентрация препарата сни
жается вдвое (Т1/2 = 0.693/kel; kel = In (Cmax/Cmin)/(t2 - tl);

2) клиренс — Cl (мл/мин x кг), данный параметр определя
ет объем сыворотки, который освобождается от препарата за 
единицу времени (С1 = Д/AUC или Cl = Vd kel);

3) объем распределения — Vd (л), это параметр, который 
имеет формальный смысл коэффициента пропорционально
сти между количеством препарата в сыворотке и его концен
трацией (Vd = MRT/C1 или Vd = Доза/Cl, где Д — доза анти
биотика);

4) AUC — площадь под кривой «концентрация антибиоти
ка (С) — время (t)», которая отражает площадь под кривой ки
нетики препарата (снижение концентрации во времени), рас
считывают методом трапеций или определяют по формуле:

AUC = С (t) dt = Доза/Cl.
Полученные параметры используют для разработки схем 

терапии, выработки индивидуальных доз и интервалов дози
рования препаратов [6, 7].

Таким образом, метод определения концентрации препара
та, как правило, выбирается с учетом группы лекарственных 
средств и цели определения его концентрации.

Микробиологический метод определения концентрации 
антибактериальных препаратов характеризуется, с одной сто
роны, сравнимой точностью (стандартная ошибка < 10 %) и 
чувствительностью с иммуноферментным методом, с дру
гой — доступностью в исполнении и выраженной дешевизной 
по сравнению со всеми другими методами.

Таблица 8.1. Питательные среды и тест-культуры, используемые для 
микробиологического метода определения концентрации антибиотиков

Антибио
тик Состав среды Импортные 

аналоги
Тест-культура и ее 

посевная доза
Пени
циллины

«Голодный» агар — агар- 
агар 4- 0.3 % Na2HPO4 
(pH = 6.8-7.0)

Питательный агар — 1 % 
голодный агар 4-130 мг% 
аминного азота 4-0.1% 
глюкоза (pH = 6.8-7.0)

5. aureus 209 Р 
(40 000 000 мик
робных тел в 1 мл 
среды)
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Продолжение

*АХ — агар + бульон Хоттингера.

Антибио
тик Состав среды Импортные 

аналоги
Тест-культура и ее 

посевная доза
Цефало
спорины

То же 9 В. subtilis АТСС
6633 (40 000 000 
микробных тел в
1 мл среды),
t = 65-70 °C

Макро- Используется однослой- Medium 11 М. luteus АТСС
лиды ный агар — 1.5 % АХ*,  

обогащенный 30-35 мг% 
аминного азота
(pH = 7.8-8.0)

(BBL) 934 (10 000 000 
микробных тел в
1 мл среды),
t = 65°C

Амино- «Голодный» агар — агар- Medium 1 В. subtilis АТСС
гликози агар 4- Na2HPO4 (BBL) 6633 (100 000 000
ды (pH = 6.8-7.0);

Питательный агар — 1.5 % 
АХ +130 мг% аминного 
азота + 0.1 % глюкоза 
(pH = 7.8-8.0)

Medium 8 
(BBL)

микробных тел в
1 мл среды)

Рифам Используется однослой — М. luteus NCTC
пицин ный агар — 1.5 % АХ +

2.5 % КН2РО4
(pH = 6.0-6.2) + 130 мг% 
аминного азота + 0.1% 
глюкоза

(200 000 000 мик
робных тел в 1 мл 
среды)
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Приложение I

ПРИЛОЖЕНИЕ 1-1

ВЫБОР АНТИМИКРОБНЫХ ПРЕПАРАТОВ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ КЛИНИЧЕСКОЙ КАРТИНЫ 

И ПРЕДПОЛАГАЕМОГО ВОЗБУДИТЕЛЯ

ИНФЕКЦИИ КОЖИ И МЯГКИХ ТКАНЕЙ

УГРИ

Особенности пато
логии

Этиоло- 
ГИЯ

Препараты

выбора альтернативные

Acne vulgaris, 
легкая и средне
тяжелая формы 
с воспалением 
Розовые угри

Р. acnes Эритромицин + цинка 
ацетат (местно)

Доксициклин
Метронидазол (местно)

Клиндамицин 
(местно)

Эритромицин 
Тетрациклин

ИНФИЦИРОВАННЫЕ ОЖОГИ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Полимикроб- 
ная: 5. aureus 
Pseudomonas 
spp., S. pyo- 
genes

Оксациллин, цефазолин + 
АГ ± ПН-АС
Цефтазидим, цефопера- 
зон, цефепим ± оксацил
лин
Сульфадиазин серебра 
(местно)

ФХ, амикацин + ванко
мицин, линезолид 
Имипенем, меропенем ± 
ванкомицин, линезолид

ЦЕЛЛЮЛИТ, РОЖА

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Взрослые 5. pyogenes Пенициллин Эритромицин
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Продолжение

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

S. aureus (редко) Цефазолин
Линкозамид 
Ванкомицин

На лице:
взрослые 5. pyogenes

S. aureus
Оксациллин Цефазолин

Ванкомицин
дети Н. influenzae ЦС II—IV Амоксициллин/ 

клавуланат ам- 
пициллин/суль- 
бакгам 
Ко-тримокса- 
зол

Геморрагиче
ская буллезная

V. vulnificus Доксицик
лин + АГ

Хлорамфеникол

форма
Гангренозный S. pyogenes Пенициллин Пенициллин 4-
крепитирую- Enterococcus spp. ± клиндами гентамицин
щий целлюлит E. coli

Proteus spp.
Анаэробы: Bacter- 
oides spp., C. diffi
cile

цин ИЗП
Имипенем, ме- 
ропенем

Синергидный Полимикробная: изп АГ + метрони
некротизирую E. coli ФХ, ЦС дазол, линкоза
щий целлюлит Klebsiella spp., En- 

terobacter spp.
4-Анаэробы: 
Bacteroides spp., 
Peptostreptococcus 
spp.

III-IV + мет
ронидазол, 
линкозамид

мид
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Имипенем, ме- 
ропенем

ИМПЕТИГО

Особенности Этиология
Препараты

патологии выбора альтернативные

Небуллезная 
форма 
Буллезная 
форма

S. pyogenes
S. aureus
S. aureus

Цефалексин
Цефадроксил

Макролид
Цефазолин
Амоксициллин/клавуланат 
ампициллин/сульбакгам 
Линкозамид
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ДИАБЕТИЧЕСКАЯ СТОПА

ГРИБКОВЫЕ ИНФЕКЦИИ (ДЕРМАТОМИКОЗЫ)

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Полимикробная: S. aureus 
БГСА
Enterococcus spp.
Р. aeruginosa 
Enterobacteriaceae
4- Анаэробы: Bacteroides 
spp., Peptostreptococcus spp.

изп ЦС III-IV, ФХ, АГ + метронида
зол, линкозамид
Цефоперазон/сульбакгам
Имипенем, меропенем
Оксациллин 4- АГ 4- метронида
зол

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

Трихофития 
гладкой кожи 
туловища, стри
гущий лишай 
(Tinea corporis) 
Трихофития ко
нечностей 
(Tinea cruris)

Trichophyton spp. 
E. floccosum

выбора

Клотримазол и 
другие имида
золы (местно)

альтернативные

Гризеофульвин

Трихофития 
стоп, «стопа ат
лета» (Tinea 
pedis)

Трихофития 
ногтей (Tinea 
unquium)

Микроспория 
(Tinea capitis)

Разноцветный 
лишай (Tinea 
versicolor)

ГризеофульвинКлотримазол и 
другие имида
золы (местно) 

Ношение свободной одежды, использование при
сыпок

E. floccosum 
Trichophyton spp.

Trichophyton spp. 
E. floccosum

Тербинафин 
(местно) 
Клотримазол и 
другие имида
золы (местно) 
Тербинафин 
Итраконазол

Гризеофульвин

Гризеофульвин 
Кетоконазол

Trichophyton spp.
Candida spp.
Лечение при поражении ногтей стоп более дли
тельное (до 12 нед)
Trichophyton spp. 
M. canis

M. furfur

Гризеофуль- 
фин + селена 
сульфид 
Селена сульфид 
(местно)

Кетоконазол 4- 
селена сульфид

Клотримазол и 
другие имида
золы (местно)

333



ПРОЛЕЖНИ

Особен
ности па
тологии

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Сепсис Полимикроб- 
ная: Enterobacte- 
riaceae, Pseu
domonas spp.
S. aureus
+ Анаэробы: 
Peptostreptococ - 
cus spp.
Bacteroides spp.

Амоксицил- 
лин/клаву- 
ланат, ам
пициллин/ 
сульбактам 
Сульфадиа
зин сереб
ра (местно)

ЦС III-IV, ФХ, АГ + мет
ронидазол, линкозамид 
Цефоперазон/сульбактам 
Имипенем, меропенем 
Оксациллин 4- АГ 4- мет
ронидазол 
Тикарциллин/клавуланат, 
пиперациллин/тазобактам

ФУРУНКУЛЕЗ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

S. aureus Цефалексин
Оксациллин
Местно — мупироцин, 
фузидиевая кислота

Цефазолин
Фузидиевая кислота (внутрь) 
Линкозамид
Амоксициллин/клавуланат, ам- 
пициллин/сульбактам 
Ванкомицин
Линезолид

ЭРИТРАЗМА

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

С. minutissimum Эритромицин —
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ПАРОНИХИЯ

Особенности пациен
тов и патологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Ногтевая травма S. aureus
Анаэробы

Амоксициллин/ 
клавуланат 
Ампициллин/ 
сульбактам

Линкозамид
Макролид + 
метронидозал

Постоянный контакт Candida Клотримазол Нистатин, на
с водой (например, spp. (местно) тамицин (ме
посудомойки) Р. aerugino

sa
Ципрофлокса
цин

стно)

Контакт со слизи
стой оболочкой по
лости рта (стомато
логи, анестезиологи)

Н. simpiex Ацикловир Валацикловир
Фамцикловир

пиомиозит

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

S. aureus Оксациллин Линкозамид
S. pyogenes Цефазолин Ванкомицин

Линезолид

РАНЫ

Особенности па Этиология
Препараты

тологии выбора альтернативные

Инфицирован
ные раны, трав
ма конечно
стей, без лихо
радки

Полимикроб- 
ная: S. aureus 
S. pyogenes 
Enterobacteriace- 
ае

Оксациллин
Цефуроксим

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Макролид 
Линкозамид
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Особенности па- Этиология
Препараты

тологии выбора альтернативные

с лихорадкой, 
сепсисом, вклю
чая некротизи
рующий фасци- 
ит

+ Анаэробы: 
Peptostreptococ- 
cus spp., С. perf- 
ringens
С. tetani
При контакте с 
водой; Pseu
domonas spp.

изп Оксациллин, 
цефазолин + 
АГ + метрони
дазол
ЦС III-IV, ФХ, 
АГ + метрони
дазол, линкоза- 
мид 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Имипенем, ме- 
ропенем

ПОСЛЕОПЕРАЦИОННЫЕ РАНЕВЫЕ ИНФЕКЦИИ

Особенности пато
логии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Послеоперацион
ные раны (кроме 
операций на 
ЖКТ и гинеколо
гических), без 
сепсиса
с сепсисом

S. aureus
S. pyogenes, Еп- 
terobacteriaceae 
Pseudomonas spp.

Цефазолин

Оксацил
лин, цефа
золин + АГ, 
ФХ

Цефуроксим 
Амоксициллин/ 
клавуланат, ампи- 
циллин/сульбак- 
там

Амоксициллин/ 
клавуланат, ампи- 
циллин/сульбак- 
там
Имипенем, меро- 
пенем

После операций 
на ЖКТ (включая 
полость рта, зев, 
пищевод) и гине
кологических

+ Анаэробы: 
Bacteroides spp. 
и др. 
Enterococcus spp. 
Стрептококки 
гр. В, С

ИЗП ЦС III-IV, ФХ АГ 
+ метронидазол, 
линкозамид 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Имипенем, меро- 
пенем
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ИНФЕКЦИИ ПОСЛЕ УКУСОВ ЖИВОТНЫХ И ЧЕЛОВЕКА

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Укус человека Зеленящие 
стрептококки S. 
epidermidis 
S. aureus 
Е. corrodens 
Corynebacterium 
spp,
H. parainfluenzas 
Анаэробы: 
Bacteroides spp. 
Peptostreptococ- 
cus spp.

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Линкозамид 
ЦС III + мет
ронидазол 
Цефоперазон/ 
сульбактам

Укус кошки P. multocida 
S. aureus

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Доксициклин 
ЦС п-ш

Укус собаки Зеленящие 
стрептококки S. 
aureus
P. multocida 
Анаэробы: 
Bacteroides spp. 
Peptostreptococ- 
cus spp.
Capnocytophaga 
spp.

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

ФХ + метрони
дазол, линкоза
мид

Укус крысы S. moniliformis Амоксициллин/ 
клавуланат

Тетрациклины

Укус свиньи Полимикроб- 
ная: Грам (+) 
кокки
Грам (—) палоч
ки
Pasteurelia spp. 
+ Анаэробы

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

ПС III-IV + 
метронидазол, 
линкозамид 
Имипенем, ме- 
ропенем

Укус змеи Pseudomonas 
spp., Enterobac- 
teriaceae 
S. epidermidis 
Clostridium spp.

Пенициллин + 
АГ

Цефтриаксон ± 
АГ 
Цефтазидим 
Цефоперазон 
Цефепим
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ГАЗОВАЯ ГАНГРЕНА

СТОЛБНЯК

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

С. perfringens
Другие гистотоксические клостридии

Пенициллин Линкозамид 
Цефтриаксон 
Эритромицин

БОЛЕЗНЬ КОШАЧЬЕЙ ЦАРАПИНЫ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

С. tetani Пенициллин Тетрациклины

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

В. henselae Эритромицин ± рифампицин Доксициклин
Курс — 6 нед. Терапия рецидива — 4-6 мес. Выздоровление часто на
ступает без антибиотикотерапии

МАСТИТ

Особенно
сти патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Послеро
довый

5. aureus Оксациллин 
Цефазолин

Амоксициллин/кла- 
вуланат, ампицил- 
лин/сульбактам 
Линкозамид 
Ванкомицин

Не связан S. aureus Амоксициллин/кла- Оксациллин, цефа
ный с ро Bacteroides вуланат, ампицил- золин + метронида
дами spp. 

P. niger
лин/сульбактам зол, линкозамид 

Ванкомицин + мет
ронидазол 
Линезолид
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Препараты

ИНФЕКЦИИ КОСТЕЙ И СУСТАВОВ

ОСТЕОМИЕЛИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии

Гематогенный 
Новорожден
ные

Дети < 4лет

Дети > 4 лет

Взрослые

Послеопераци
онный или 
посттравматиче
ский

При диабетиче
ской нейропа
тии, атероскле
розе сосудов 
нижних конеч
ностей

Этиология
выбора альтернативные

S. aureus
Enterobacteriace- 
ае
Стрептококки
гр. В

Длительность те 
Н. influenzae, 
тип b Strepto
coccus spp.
S. aureus

При массовой из 
influenzae, тип Б 
S. aureus 
Streptococcus spp. 
Н. influenzae, 
тип b

S. aureus

S. aureus 
Enterobacteriace- 
ae
Pseudomonas spp.

Полимикроб- 
ная: Грам (+) 
кокки
Грам (—) палоч
ки + Анаэробы

ЦС П-Ш, АГ + Амоксициллин/ 
оксациллин клавулана, ам- 

пициллин/суль- 
бактам 
Имипенем 
ЦС III + ван
комицин

ЦС II-IV
минимум 3 нед

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Имипенем

снижается частота Н.

Оксациллин 
ЦС II-IV

Оксациллин 
Цефазолин

Оксациллин, 
цефазолин + 
АГ, ФХ

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Линкозамид 
Ванкомицин 
Линкозамид 
Ко-тримокса- 
зол 
Ванкомицин 
Линезолид 
ФХ + рифам
пицин, ванко
мицин 
ЦС III-IV, 
имипенем + 
ванкомицин, 
линезолид 
ЦС III-IV + 
метронидазол, 
линкозамид 
Цефоперазон/ 
сульбактам, 
Имипенем, ме- 
ропенем
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Продолжение

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Подногтевой 
укол, травма 
нижних конеч
ностей

Pseudomonas spp. Цефтазидим, 
цефоперазон, 
цефепим 
Все ± АГ

Ципрофлокса
цин ± АГ 
Меропенем ± 
АГ

СЕПТИЧЕСКИЙ АРТРИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Новорожденные S. aureus 
Enterobacteriace- 
ае 
Стрептококки 
гр. В
N. gonorrhoeae

Цефотаксим Оксациллин, 
цефазолин + 
АГ
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Ванкомицин

Дети S. aureus
Н. influenziae 
Streptococcus spp. 
Enterobacteriace- 
ae

Оксациллин + 
ЦС III, АГ 
Цефазолин, це- 
фуроксим + АГ

Цефоперазон/ 
сульбактам 
Цефепим 
Линкозамид + 
АГ 
Ванкомицин

Дети старше S. aureus Оксациллин, Амоксициллин/
6 лет, взрослые 
(без ИППП)

S. pyogenes цефазолин ± 
АГ

клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ФХ + рифам
пицин 
Ванкомицин 
Линезолид

С возможной 
ИППП

N. gonorrhoeae Цефтриаксон, 
цефотаксим

ФХ

После опера S. epidermidis ЦС III-IV + Линкозамид ±
ций, внутрисус S. aureus ванкомицин АГ
тавных инъек Enterobacteriace- Оксациллин, Ванкомицин +
ций, с искусст ae цефазолин + АГ
венным суста
вом

P. aeruginosa АГ ФХ + рифам
пицин, линезо
лид
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Препараты

отиты
НАРУЖНЫЙ ОТИТ

Особенности па- 
тологии Этиология

выбора вльтернативные

Острый диффуз
ный гнойный 
отит («ухо плов
ца»)

5. aureus 
Pseudomonas spp. 
Enterobacteriace- 
ae
Анаэробы

Ушные капли: 
полимиксин В 
+ неомицин + 
дексаметазон; 
гентамицин + 
бетаметазон 
Мупироцин 
(назальная 
мазь) 
Ципрофлокса
цин

Цефтазидим, 
цефоперазон, 
цефепим 
Имипенем, ме 
ропенем 
Тикарциллин/ 
клавуланат

Фурункул на
ружного слухо
вого прохода

S. aureus 
Streptococcus spp.

Промывание гипертоническим р-ром NaCl. Капли 
с 2 % уксусной кислотой

Оксациллин 
Цефазолин 
Местно — му
пироцин

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Ванкомицин 
Линезолид

Хронический 
наружный отит

Экзематозный 
наружный отит

Злокачествен
ный отит (при 
сахарном диабе
те)

Pseudomonas spp. 
S. aureus 
Streptococcus spp.

Обычно при се
борее

Ушные капли: неомицин 4-поли
миксин В + дексаметазон, гента
мицин + бетаметазон
Ушные капли с антибиотиками 
(см. выше) назначают только при 
присоединении вторичной ин
фекции
Цефтазидим, 
цефоперазон, 
цефепим
Все ± амика
цин

Ципрофлокса
цин 
Меропенем 
Азлоциллин 
Пиперациллин 
Все ± амика
цин

Госпитализация. Опасность развития остеомие
лита
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ОСТРЫЙ СРЕДНИЙ ОТИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Новорожденные Е. coli 
Enterobac te- 
riaceae

Цефотаксим

Курс — 7-10 дней

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Дети, взрослые S. pneumoniae
H. influenzae 
M. catarrhalis

Амоксициллин

Курс — 5 дней

Амоксициллин/ 
клавуланат 
Цефуроксим 
акеетил
При аллергии 
на р-лактамы: 
азитромицин, 
кларитромицин

Антибиотикоте- S. pneumoniae Амоксициллин/ Цефуроксим
рапия в течение H. influenzae клавуланат акеетил
предшествую
щего месяца, 
неэффектив
ность амокси
циллина

M. catarrhalis

Курс — 7-10 дней

Цефтриаксон 
(3 дня) 
Клиндамицин

Эндотрахеаль- Pseudomonas spp. Цефтазидим, Ципрофлокса
ная интубация Klebsiella spp. цефоперазон, цин
давностью >48 ч Enterobacter spp. цефепим

Все ± амика
цин

Имипенем, ме- 
ропенем 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи
перациллин/ 
сульбактам 
Все ± амика
цин
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ХРОНИЧЕСКИЙ СРЕДНИЙ ОТИТ

ПрепаратыОсобенности па
тологии Этиология

выбора альтернативные

Отомикоз

Особенности па
тологии

Полимикроб- 
ная: S. aureus 
Enterobacteriace- 
ае
Р. aeruginosa

ЦС III-IV
клавуланат ФХ
Ушные капли: ципрофлоксацин, 
норфлоксацин, триметоприм + 
полимиксин В

Основное значение имеет местная терапия. Необ
ходимо бактериологическое исследование
Aspergillus 
Candida spp. 
Phycomycetes 
Rhyzopus 
Actinomyces 
Penicillium

Местно; клот- 
римазол, бор
ная кислота, 
уксусная ки
слота

Миконазол 
Амфотерицин В

Необходимо микологическое исследование
I I

МАСТОИДИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Острый S. pneumoniae
S. pyogenes
S. aureus 
Полимикроб- 
ная; S. aureus 
Pseudomonas spp.

Амоксициллин/ ЦСП-IV 
клавуланат, ам- Линкозамид 
пициллин/суль- 
бактам
Основу составляет хирургическое 
лечение.

Хронический

Перед операцией и после нее, в 
зависимости от возбудителя, ЦС 
III-IV, ФХ в течение 3 дней 

Enterobacteriace- 
ае + Анаэробы 
Необходимо бактериологическое исследование
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Препараты

ИНФЕКЦИИ ВЕРХНИХ ДЫХАТЕЛЬНЫХ ПУТЕЙ

ТОНЗИЛЛОФАРИНГИТ (АНГИНА)

Особенности па
тологии Этиология

выбора альтернативные

Острый, экссу
дативный

S. pyogenes
Вирусы
С. diphtherias

Феноксиметил- Макролид 
пенициллин Линкозамид

Бензатин бен
зилпенициллин 
Цефалексин, 
цефадроксил

Необходимо бактериологическое исследование, 
при отсутствии БГСА антибиотики отменяют. 
Курс терапии всеми препаратами (кроме бензатин 
бензилпенициллина) должен быть 10 дней

Рецидивирую
щий

5. pyogenes

N. gonorrhoeae

Амоксициллин/ 
клавуланат 
Цефтриаксон

Цефуроксим
Линкозамид 
ФХ 
Цефотаксим 
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

ДИФТЕРИЯ

Основные возбу- 
дители

Препараты

выбора альтернативные

С. diphtheriae Эритромицин Пенициллин, рифампицин
Основное значение имеет введение противодифтерийной сыворотки! 
Г оспитализация

I I

эпиглоттит

Особен
ности па
циентов

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Дети Н. influenzae, тип b
5. pyogenes
S. pneumoniae
S. aureus
Госпитализация. Ahi

i

ЦС III
Амоксициллин/кла- 
вуланат, ампицил- 
лин/сульбактам 

'ибиотики вводят толь 
1 1

Хлорамфеникол 
Ко-тримоксазол 

ко парентерально
1
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Продолжение

Особен
ности па
циентов

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Взрос
лые

5. pyogenes
Н. influenzae, тип b 
(редко)

ЦС III
Амоксициллин/кла- 
вуланат, ампицил- 
лин/сульбактам

Хлорамфеникол 
Ко-тримоксазол

ПАРАТОНЗИЛЛЯРНЫЙ АБСЦЕСС

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Полимикробная: S. pyogenes
S. aureus + Анаэробы: Prevotella spp. 
Fusobacterium spp.
Peptostreptococcus spp.

Амоксицил- 
лин/клавула- 
нат, ампицил- 
лин/сульбактам

Линкозамид 
Цефазолин, 
цефуроксим+ 
метронидазол

Срочная госпитализация. Вскрытие абсцесса. Начинать с паренте
рального введения антибиотиков

I I

ЛАРИНГИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Вирусы (90 %)
БГСА
М. catarrhalis

Антибиотики не назначаются
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СИНУСИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Острый (дети и 
взрослые)

S. pneumoniae 
Н. influenzae 
М. catarrhalis 
Анаэробы

Амоксициллин 
Амоксициллин/ 
клавуланат

Антибактери
альная терапия 
в течение пред
шествующих 1.5 
мес, неэффек
тивность амок
сициллина

Обострение хро
нического сину
сита

S. pneumoniae 
Н. influenzae 
М. catarrhalis 
Анаэробы

Амоксициллин/ 
клавуланат

На фоне сахар
ного диабета, 
нейтропении

Полимикроб- 
ная: S. pneumo
niae
Н. influenzae + 
Анаэробы: 
Bacteroides spp. 
Peptostreptococ- 
cus spp.
Fusobacterium 
spp.
S. pneumoniae 
H. influenzae 
M. catarrhalis 
Анаэробы

Амоксициллин/ 
клавуланат

Амоксициллин/ 
клавуланат

Цефуроксим 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин 
При аллергии 
на р-лактамы: 
азитромицин, 
кларитромицин 
Цефуроксим 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин 
При аллергии 
на р-лактамы: 
азитромицин, 
кларитромицин 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин

Цефуроксим 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин 
При аллергии 
на р-лактамы: 
азитромицин, 
кларитромицин

+ Грибы: Rhiiz- 
opus spp. 
Mucor spp. 
Aspergillus 
Необходимо бактериологическое исследование 

I I

+Амфотери- 
цин В
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НОЗОКОМИАЛЬНЫЙ СИНУСИТ

Особенности па
циентов Этиология

выбора

Препараты

альтернативные

На фоне ИВЛ, 
задней тампона
ды носа

Enterobacteriace- ЦС III-IV 
ае ± АГ
Р. aeruginosa
S. aureus

Тикарциллин/клаву- 
ланат, пиперацил- 
лин/тазобактам
ФХ
Имипенем, меропе- 
нем
Все ± АГ

Обязательна пункция синуса. Необходимо бакте
риологическое исследование

I|

ФУРУНКУЛ НОСА

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

5. aureus Дефалексин 
Оксациллин

Цефадроксил 
Линкозамид 
Фузидиевая кислота 
Ко-тримоксазол

Риск развития флебита вен лица
J L

ИНФЕКЦИИ НИЖНИХ ДЫХАТЕЛЬНЫХ ПУТЕЙ

ОСТРЫЙ БРОНХИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Дети < 5лет 
(бронхиолит)

Вирусы: РСВ, 
парагриппа, 
аденовирус 
и др.

Антибиотики, как правило, не 
назначают, если нет сопутствую
щей пневмонии, острого средне
го отита или синусита. Антибио
тики также показаны при отсут
ствии клинического улучшения в 
течение 1 нед, если в зеве отме
чен сплошной рост S. pneumoni
ae, S. pyogenes или Н. influenzae
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Продолжение

ОБОСТРЕНИЕ ХРОНИЧЕСКОГО БРОНХИТА

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Подростки и 
взрослые с ост
рым трахео
бронхитом

Вирусы (см. 
выше)
М. pneumoniae 
С. pneumoniae
В. pertussis

Антибиотики, как правило, не 
назначают. Исключение могут 
составлять пациенты с плохим 
самочувствием, частым продук
тивным кашлем в дневное время, 
лица старше 55 лет

1

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

выбора

Препараты

альтернативные

Взрослые, вклю
чая курильщи
ков

Вирусы
S. pneumoniae 
Н. influenzae 
М. catarrhalis

Амоксициллин 
Амоксициллин/ 
клавуланат

Цефуроксим 
Азитромицин, 
кларитромицин 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин 
Доксициклин

Антибиотики целесообразно назначать при нали
чии кашля, одышки, гнойной мокроты и увеличе
нии ее объема

I I

ПНЕВМОНИЯ У ДЕТЕЙ

Особенности па
циентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Новорожден Е. coli Цефотаксим ± Ампициллин +
ные < 5 дней Стрептококки 

гр. В
ампициллин АГ

Новорожден
ные > 5 дней и 
до 6 мес

L. monocy
togenes + S. au
reus
С. trachomatis

ЦС П-Ш Оксациллин + 
АГ ± макролид

6 мес—5 лет Вирусы
S. pneumoniae 
Н. influenzae 
S. aureus

ЦС II IV
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Оксациллин + 
АГ
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Продолжение

Особенности па
циентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

> 5 лет, на дому 5. pneumoniae 
М. pneumoniaes

Амоксициллин 
± макролид

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Макролид

> 5 лет, в ста С. pneumoniae Ампициллин ЦС II-IV
ционаре Legionella spp. 

Вирусы
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
Все ± макролид

Имипенем, ме- 
ропенем 
Все ± макролид

ПНЕВМОНИЯ У ВЗРОСЛЫХ

Особенности па Этиология
Препараты

тологии выбора альтернативные

Внебольничная пневмония
На дому S. pneumoniae Макролид Амоксициллин/

М. pneumoniae
С. pneumoniae 
Вирусы

Амоксициллин клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Доксициклин 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин

В обшей палате Пенициллин, 
ампициллин + 
макролид

ЦС П-Ш + 
макролид 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин

ВОРИТ + L. pneumophi Амоксициллин/ Имипенем, ме-
la клавуланат, ам- 

пициллин/суль- 
бактам
ЦС III-IV + 
макролид 
Левофлокса
цин, моксиф- 
локсацин

ропенем ± мак
ролид
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Продолжение

Нозокомиальная пневмония

Особенности па Препараты
тологии ч-/ 1 1Тч7Лч71 <171 выбора 1 альтернативные

В общей палате

В ОРИТ

Enterobacteriace- 
ае
S. pneumoniae 
Acinetobacter spp. 
+ Pseudomonas 
spp.
S. aureus (реже) 
Legionella spp.

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС 1ЫП

Имипенем, ме- 
ропенем
Цефепим

ФХ
Имипенем, ме- 
ропенем 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Цефепим 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Тикарциллин/ 
клавуланат 
Пиперациллин/ 
тазобактам

Респираторассоциированная пневмония
Ранняя: ИВЛ <
5 дней

Поздняя: ИВЛ >
5 дней

S. pneumoniae 
Н. influenzae 
S. aureus

ЦС II-III
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Pseudomonas spp. 
Enterobacter spp. 
Acinetobacter spp. 
K. pneumoniae 
Enterobacteriace- 
ae
S. aureus (реже)

Цефтазидим, 
цефоперазон, 
цефепим 
Имипенем, ме- 
ропенем 
Все ± АГ

Цефепим 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Левофлокса
цин, мокси- 
флоксацин 
Имипенем, ме- 
ропенем
ФХ 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи 
перациллин/та 
зобактам

Постгриппозная
S. pneumoniae Оксациллин Ванкомицин
S. aureus Цефазолин
Н. influenzae
(реже)

При СПИДе
Р. carinii
S. pneumoniae 
Н. influenzae 
М. tuberculosis 
Cryptococcus 
Histoplasma 
и др.

Ко-тримокса- 
зол + ампицил
лин + итрако
назол, флуко
назол

Пентамидин + 
ЦС и-ш, 
амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
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АСПИРАЦИЯ (АСПИРАЦИОННЫЙ ПНЕВМОНИТ, СИНДРОМ 
МЕНДЕЛЬСОНА)

Особенности патологии Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Аспирация желудочного 
содержимого на фоне 
кишечной непроходи
мости, при приеме ан
тацидов или антисекре- 
торных препаратов

Entero- 
bacte- 
riaceae 
S. aureus

ЦС III-IV Левофлоксацин, 
моксифлоксацин, 
ципрофлоксацин 
Тикарциллин/кла- 
вуланат, пипера- 
циллин/тазобактам

АСПИРАЦИОННАЯ ПНЕВМОНИЯ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

У пожилых, на 
фоне дисфагии 
или дисмотори- 
киЖКТ

Внебольнично- 
го происхожде
ния
Из отделений 
длительного 
пребывания

Тяжелые заболе
вания пародон
та, зловонная 
мокрота, алко
голизм

S. aureus
S. pneumoniae 
Enterobacteria- 
ceae
P. aeruginosa 
Редко — ан
аэробы

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Цефтриаксон, 
цефотаксим

Цефтазидим, 
цефоперазон, 
цефепим

ЦС III-IV + 
метронидазол, 
линкозамид 
Цефоперазон/ 
сульбактам

Левофлокса
цин, мокси
флоксацин 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи- 
перациллин/та- 
зобактам 
Левофлокса
цин, мокси
флоксацин 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи- 
перациллин/та- 
зобактам, ФХ + 
метронидазол, 
линкозамид
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АБСЦЕСС ЛЕГКОГО

Длительность терапии 3-4 нед и более
I L

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Enterobacteriaceae 
Bacteroides spp. 
Peptostreptococcus spp. 
Fusobacterium spp.

Амоксициллин/кла- 
вуланат, ампицил- 
лин/сульбактам 
Цефоперазон/суль- 
бактам

Имипенем, меропенем 
Тикарциллин/клавула- 
нат, пиперациллин/та- 
зобактам
Линкозамид + АГ

ЭМПИЕМА ПЛЕВРЫ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Новорожденные Стрептококки Амоксициллин/ ЦС П-Ш +
гр. В клавуланат, ам- метронидазол
S. aureus пициллин/суль- Линкозамид
Е. coli и др.
К. pneumoniae

бактам Имипенем

Дети < 5 лет S. aureus ЦС II-IV Оксациллин
S. pneumoniae Амоксициллин/ Ванкомицин
H. influenzae клавуланат, ам- 

пициллин/суль- 
бактам

Линкозамид

Дети > 5 лет и 
взрослые:

острая пост S. pneumoniae ЦС II-IV Линкозамид
пневмониче S. pyogenes Ванкомицин
ская

S. aureus Оксациллин 
Цефазодин

Линкозамид 
Фузидиевая ки
слота 
Ванкомицин 
Линезолид 
Ко-тримокса- 
зол

H. influenzae ЦС III-IV Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ФХ
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Продолжение

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

подострая 
хроническая

Анаэробные 
стрептококки 
Bacteroides spp. 
Enterobacteriace- 
ае

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

Линкозамид + 
АГ, ЦС III-IV 
Имипенем, ме- 
ропенем 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи- 
перациллин/та- 
зобактам

КОКЛЮШ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

В. pertussis Эритромицин Ко-тримоксазол

МУКОВИСЦИДОЗ

Особенности 
пациентов Этиология

выбора

Препараты

альтернативные

Обострение 
легочной 
формы

Р. aeruginosa 
S. aureus

В. cepacia 
S. maltophilia

АГ + (пиперацил
лин, цефтазидим, 
цефоперазон или 
цефепим) 
Ко-тримоксазол 
Тикарциллин/кла- 
вуланат

Ципрофлокса
цин 
Имипенем, ме- 
ропенем 
Ципрофлокса
цин 
Хлорамфеникол

В начале заболевания может выделяться S. aureus, со
ответственно, терапия для PRSA (оксациллин, цефа- 
золин), а для MRS А (ванкомицин, линезолид)

I I
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ИНФЕКЦИИ ГЛАЗ

БЛЕФАРИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

5. aureus Эритромицин или 
хлорамфеникол 
(глазная мазь)

Амоксициллин/клавуланат, 
ампициллин/сульбактам 
Оксациллин

При абсцедировании антибиотики вводить системно
I I

ОРБИТАЛЬНЫЙ ЦЕЛЛЮЛИТ (ФЛЕГМОНА ГЛАЗНИЦЫ)

Особен
ности па
циентов

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Взрос S. aureus Оксациллин ЦС II-IV + АГ
лые S. pyogenes 

Enterobacte- 
riaceae

Цефазолин Амоксициллин/клавуланат, 
ампициллин/сульбактам

Дети + H. influen
zae

ЦС II-IV Амоксициллин/клавуланат, 
ампициллин/сульбактам 
Ко-тримоксазол + АГ

КОНЪЮНКТИВИТ

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Аденовирус Неомицин + Триметоприм +
Н. influenzae полимиксин полимиксин В
S. pneumoniae
S. pyogenes

(местно) (местно) 
Сульфацета
мид (местно)

N. gonorrhoeae Цефтриаксон ФХ
Острый конъ
юнктивит с 
включениями

С. trachomatis Макролид Тетрациклины

Трахома С. trachomatis Тетрациклины Азитромицин, 
эритромицин
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КОНЪЮНКТИВИТ НОВОРОЖДЕННЫХ

Особенности па- Этиология
Препараты

циентов выбора альтернативные

Появление в 1-й 
день жизни 
Появление на 
2-5-й день жиз
ни
Появление на 
5-10-й день 
жизни

Химический

N. gonorrhoeae 
S. aureus

С. trachomatis

Не назначаются

Цефотаксим

Спирамицин 
Мидекамицин

Ампициллин/ 
сульбактам

Азитромицин

ДАКРИОЦИСТИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

S. pneumoniae

S. aureus
Н. influenzae (дети)

Пенициллин 
Оксациллин

Амоксициллин/клавуланат, 
ампициллин/сульбактам 
Цефазолин 
Ко-тримоксазол

ЭНДОФТАЛЬМИТ

Особенности 
пациентов и 
патологии

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Включая по
слеопераци
онный

Наркоманы 
(в/в)

S. aureus 
Pseudomonas 
spp.
Анаэробы 
Грибы

В. cereus

Интравитреально: цефа
золин + гентамицин 
Парабульбарно: цефазо
лин + гентамицин 
Системно: цефазолин + 
гентамицин, ФХ 
Интравитреально: цефа
золин + гентамицин 
Системно: клиндамицин

Интравитре
ально: имипе- 
нем, цефтази
дим
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КЕРАТИТ

Основные возбу
дители Местно Субконъюнкти- 

вально Системно

Грам (+) кокки Цефазолин, ФХ Цефазолин Цефазолин, ФХ
Грам (—) палоч
ки
Грибы

АГ, ФХ АГ АГ, ФХ

Натамицин Миконазол Не назначаются
Вирус простого 
герпеса

Ацикловир Не назначаются Ацикловир, ва- 
лацикловир

Акантамеба (у 
пациентов с 
контактными 
линзами)

Неомицин, по
лимиксин М, 
грамицидин, 
клотримазол

Не назначаются Не назначаются

Неизвестен Цефазолин + 
АГ

Цефазолин + 
АГ

Цефазолин + 
АГ

ИНФЕКЦИИ ПОЛОСТИ РТА

АНГИНА СИМАНОВСКОГО-ВЕНСАНА

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Анаэробы + 
спирохеты

Пенициллин, фенок- 
симетилпенициллин

Тетрациклин
Макролид + метронидазол

БУККАЛЬНЫЙ ЦЕЛЛЮЛИТ

Особенности 
пациентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Дети < 5лет Н. influenzae, 
тип b

Амоксициллин/кла- 
вуланат, ампицил- 
лин/сульбактам 
цс п-ш

Хлорамфеникол
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ФЛЕГМОНА ДНА ПОЛОСТИ РТА (АНГИНА ЛЮДВИГА)

Обязательно госпитализация. Риск развития медиастинита
I|-----------------------------------------------------

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Полимикробная: 
Streptococcus spp. 
Анаэробы Е. corrodens

изп
Цефоперазон/ 
сульбактам

Пенициллин + метрони
дазол, линкосамид 
Имипенем, меропенем

ГИНГИВИТ ЯЗВЕННО-НЕКРОТИЧЕСКИЙ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Спирохеты 
Р. intermedia 
Р. gingivalis

Феноксиметилпени- 
циллин

Амоксициллин/кла- 
вуланат 
Линкозамид

Удаление некротизированных тканей. Полоскание полости рта ан
тисептиками

ПЕРИОДОНТИТ

Особенности па
циентов Этиология

выбора

Препараты

альтернативные

Периодонтит у 
пациентов с 
нейтропенией

Анаэробы: Рог- 
phyromonas spp. 
A. actinomyce- 
temcomitans
A. actinomyce- 
temcomitans 
C. micros 
Fusobacterium 
spp.

Доксициклин 
Амоксициллин/ 
клавуланат

Цефоперазон/ 
сульбактам ± 
АГ

Спирамицин + 
метронидазол 
Цефуроксим + 
метронидазол 
Пиперациллин/ 
тазобактам 
Имипенем, ме- 
ропенем 
Все ± АГ

Курс не менее 10 дней
I I
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ОСТЕОМИЕЛИТ ЧЕЛЮСТИ

ПАРОТИТ ГНОЙНЫЙ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

S. aureus 
Анаэробы 
Редко — актино- 
мицеты

Оксациллин 
Цефазолин

Ку
1

Амоксициллин/клавуланат, ам- 
пициллин/сульбактам 
Цефуроксим
Линкозамид

фс не менее 4 нед
1

Для подавления саливации назначают пилокарпин 
I I

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

5. pyogenes Амоксициллин/клавуланат, ам- ЦС I-II
S. aureus пициллин/сульбактам Линкозамид

ИНФЕКЦИИ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА И БРЮШНОЙ 
ПОЛОСТИ

ЭРАДИКАЦИЯ Н. pylori

Особенности пациентов Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Показания: язвенная 
болезнь желудка и две
надцатиперстной киш
ки; МАЬТома***;  ат
рофический гастрит; 
резекция желудка по 
поводу рака у ближай
ших родственников

Н. pylori

1

Кларитро
мицин + 
амоксицил
лин + 
ипп*

Курс-7-J
1 1

Амоксициллин + 
метронидазол + 
ИПП*  или РВЦ**  
Терапия 2-й линии: 
ИПП*  или РВЦ**  
+ метронидазол + 
тетрациклин

10 дней
1

* Ингибитор протоновой помпы.
** Ранитидин висмут цитрат.

***Опухоль, развившаяся из лимфоидной ткани, ассоциированной со слизи
стыми оболочками.
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ДИВЕРТИКУЛИТ

Этиология
Препараты

Выбора Альтернативные

Enterobacteriaceae 
Bacteroides spp.

Амоксицил- 
лин/клавула- 
нат, ампицил- 
лин/сульбак- 
там

ЦС III-IV, ФХ + метронидазол 
Цефоперазон/сульбактам 
Тикарциллин/клавуланат, пипе- 
рациллин/тазобактам 
Имипенем, меропенем 
Линкозамид 4- АГ

ПЕРИТОНИТ

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Первичный S. pneumoniae Амоксициллин/ Ампициллин 4-
(нефротиче
ский или цирро
тический) 
Вторичный (по
сле перфорации 
кишечника)

S. pyogenes 
Enterobacteriace
ae

клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

АГ ЦС II-IV

внебольнич- Enterobacteriace Амоксициллин/ ЦС III-IV, ФХ
ный ae

Enterococcus spp. 
Bacteroides spp.

клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

4- метронидазол 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Ампициллин 4- 
АГ 4- метрони
дазол 
Имипенем, ме
ропенем

нозокомиаль Enterobacteriace ЦС III-IV, ФХ Тикарциллин/
ный ae

P. aeruginosa 
Enterococcus spp. 
Bacteroides spp. 
Candida spp.

4- метронидазол 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Имипенем, ме
ропенем
Все ± флукона
зол

клавуланат, пи- 
перациллин/та- 
зобактам 
Все ± амфоте
рицин В

Связанный с S. aureus Ванкомицин 4- Ванкомицин 4-
хроническим 
перитонеаль
ным диализом

S. epidermidis 
P. aeruginosa 
Грам (—) па
лочки

цефтазидим, 
цефоперазон, 
цефепим

АГ
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ПЕРИРЕКТАЛЬНЫЙ АБСЦЕСС

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Enterobacteriace- 
ае
Enterococcus spp.
Bacteroides spp.

Амоксициллин/клавула- 
нат, ампициллин/суль- 
бактам

ЦС III-IV, ФХ + метро
нидазол, линкозамид 
Имипенем, меропенем 
Цефоперазон/сульбак- 
там

ИНФЕКЦИИ ПЕЧЕНИ И ЖЕЛЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Холангит, били Enterobacteriace- Амоксициллин/ Цефоперазон/
арный сепсис ае

Enterococcus spp. 
Анаэробы: 
Bacteroides spp. 
Clostridium spp.

клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС III-IV + 
метронидазол

сульбактам 
Имипенем, ме
ропенем 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи- 
перациллин/та- 
зобактам

Абсцесс печени Enterobacteriace- 
ae
Enterococcus spp. 
Bacteroides spp. 
Entamoeba histo
lytica

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС III-IV + 
метронидазол

Цефоперазон/ 
сульбактам 
Ампициллин 4- 
АГ + метрони
дазол 
Имипенем, ме
ропенем

ИНФЕКЦИИ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Острый пан
креатит

Enterobacteriace- 
ае
Enterococcus spp. 
Анаэробы: 
Bacteroides spp. 
Clostridium spp.

Имипенем ЦС III-IV, ФХ
4- метронидазол 
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Цефоперазон/ 
сульбактам
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Продолжение

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Абсцесс подже
лудочной желе
зы

Enterobacteriace- 
ае
Enterococcus spp. 
Bacteroides spp.
E. histolytica

Имипенем ЦС III-IV, ФХ 
+ метронидазол 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Ампициллин + 
АГ 4- метрони
дазол

Продолжительность терапии 2-4 нед
J I L

АБСЦЕСС СЕЛЕЗЕНКИ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Streptococcus spp.
S. aureus
Salmonella spp.
Анаэробы; Bacteroides spp.

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам

ЦС III-IV 4- метрони
дазол
Линкозамид 4- АГ 
Имипенем, меропенем

БРЮШНОЙ ТИФ, САЛЬМОНЕЛЛЕЗ (ГЕНЕРАЛИЗОВАННАЯ ФОРМА)

Особенности 
пациентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Взрослые S. typhi
S. choleraesuis
Другие сальмонеллы

ФХ ЦС III
Хлорамфеникол 
Ампициллин 
Ко-тримоксазол

Дети цсш Ампициллин
Ко-тримоксазол
Хлорамфеникол
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НЕКРОТИЧЕСКИЙ ЭНТЕРОКОЛИТ

Особенности 
пациентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Недоношен
ные новоро
жденные

Е. coli
К. pneumoniae
Р. aeruginosa
Staphylococcus spp. 
Вирусы
Грибы

ЦС III + АГ + 
метронидазол

ПН-АС + АГ

АНТИБИОТИК-АССОЦИИРОВАННАЯ ДИАРЕЯ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

С. difficile (токсин А) Метронидазол (внутрь) Ванкомицин (внутрь)

ДИАРЕЯ ПУТЕШЕСТВЕННИКОВ

Особенно
сти пациен

тов
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Взрослые С. jejuni
Е. coli: (энтероток- 
сигенная, энтероин- 
вазивная и др.) 
Shigella spp.
Salmonella spp. 
Aeromonas spp.
Piesiomonas spp.
И cholerae 
Cryptosporidium spp.

ФХ Ко-тримокса
зол
Доксициклин

Дети Те же Ко-тримоксазол 
Эритромицин 
(при С. jejuni)

Налидиксо
вая кислота

Антибиотики назначаются эмпирически 
рального исследования образцов стула 

1 1

без культу-

1
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КИШЕЧНЫЕ ИНФЕКЦИИ У ПАЦИЕНТОВ БЕЗ ИММУНОДЕФИЦИТА

Особенности па
циентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Взрослые Shigella spp. ФХ ЦС III
Дети Налидиксовая 

кислота
ЦС III, азитро
мицин

Взрослые Нетифоидные 
штаммы Salmo
nella spp.

ФХ Ко-тримокса- 
зол

Дети

Campylobacter 
spp.

ЦС III

Эритромицин

Ко-тримокса- 
зол

E. coli (0:157) Роль антибиотиков остается не
энтерогеморра- 
гические

выясненной, следует избегать их 
применения

Aeromonas spp. 
Plesiomonas spp.

ФХ Ко-тримокса- 
зол

Yersinia spp. Назначение антибиотиков обыч
но не требуется; при тяжелом те
чении терапия доксициклином, 
АГ, ко-тримоксазолом или ФХ

V. cholerae 01 
или 0139 
G. lamblia 
Cryptosporidium 
W- 
Isospora spp.

Cyclospora spp.

Доксициклин

Метронидазол
Паромомицин

Ко-тримокса- 
зол
Ко-тримокса- 
зол

ФХ

E.hystolytica

Mycrosporidium 
spp.

Метронидазол + 
ромомицин 
Не разработано

1

йодохинол, па-

КИШЕЧНЫЕ ИНФЕКЦИИ У ПАЦИЕНТОВ С ИММУНОДЕФИЦИТОМ

Особенно
сти пациен

тов
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Взрослые Shigella spp. ФХ ЦС III
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Продолжение

Особенно
сти пациен

тов
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Дети Налидиксовая 
кислота

ЦС III, азитро
мицин

Взрослые Нетифоидные штам
мы Salmonella spp.

ФХ Ко-тримокса- 
зол

Дети ЦС III Ко-тримокса- 
зол

Campylobacter spp. Эритромицин Эритромицин
E. coli (0:157) энте- Роль антибиотиков остается не
рогеморрагические выясненной, следует избегать их 

применения
Aeromonas spp.

Plesiomonas spp.

ФХ Ко-тримокса- 
зол

Yersinia spp. Назначение антибиотиков обыч
но не требуется; при тяжелом те
чении — доксициклин, АГ, ко- 
тримоксазол и ФХ

И cholerae 01 или
0139

Доксициклин ФХ

G. lambia Метронидазол Фуразолидон
Cryptosporidium spp. 
Isospora spp.

Cyclospora spp.

Mycrosporidium spp. 
E. hystolytica

Паромомицин 
Ко-тримокса- 
зол, пиримета- 
мин/сульфа- 
доксин 
Ко-тримокса- 
зол 
Албендазол 
Метронидазол 
+ йодохинол, 
паромомицин

Спирамицин

Терапия проводится только после микробиологическо
го исследования

При Р. carinii Терапия проводится только по
СПИДе S. pneumoniae 

Н. influenzae
М. tuberculosis 
Криптококки 
Гистоплазмы 
ЦМВ 
Изоспоры 
Микроспоридии

сле микробиологического иссле
дования

1
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ИНФЕКЦИИ ПОЧЕК И МОЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ

ЦИСТИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Острый неос
ложненный

Е. coli 
Enterobacteriace- 
ае
S. saprophyticus

ФХ Фосфомицин 
трометамол 
Нитрофуран
тоин 
Ко-тримокса- 
зол

Группа риска по 
ИППП

С. trachomatis Доксициклин Макролид

Рецидивирую
щий (> 3 обост
рений в год)

Е. coli После излечения профилактиче
ский прием на ночь нитрофуран
тоина, ко-тримоксазола

У беременных Е. coli 
Enterobacteriace- 
ае
S. saprophyticus

Амоксициллин 
Фосфомицин 
трометамол

Нитрофуран
тоин

ПЕРИНЕФРАЛЬНЫЙ АБСЦЕСС

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Как осложне
ние стафило
кокковой бакте
риемии

S. aureus Оксациллин 
Цефазолин

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Ванкомицин

Как осложне Enterobacteriace- ФХ Имипенем, ме-
ние пиелонеф
рита

ае (чаще Е. coli) Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС III-IV

ропенем 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
АГ
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ПИЕЛОНЕФРИТ

Особенности па
циентов и патоло

гия
Этиология

выбора

Препараты

альтернативные

Острый неос
ложненный, не
септический

Е. coli
Enterobacteriace- 
ае

ФХ (внутрь) Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бакгам, 
Цефуроксим, 
цефтибутен

Продолжительность терапии 2 нед
Септический ФХ

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС III-IV

Имипенем, ме- 
ропенем 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи- 
перациллин/та- 
зобактам 
АГ

Осложненная 
инфекция МВП 
(после катетери
зации, обструк
ции; рефлюкс, 
азотемия, транс
плантат и др.)

У беременных

Е coli
Enterobacteriace- 
ае
Р. aeruginosa 
Enterococcus spp.
S. saprophyticus

терапии 3 нед и более
"ФХ 
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС III-IV

Имипенем, ме- 
ропенем 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи 
перациллин/та- 
зобакгам

Все ± АГ
Продолжительность терапии 3 нед и более
Е. coli ЦС1ЬТП Амоксициллин/
Enterobacteriace- клавуланат
ае АГ

ИНФЕКЦИИ ПОЛОВОЙ СИСТЕМЫ

ГИНЕКОЛОГИЧЕСКИЕ ИНФЕКЦИИ

Особенности 
пациентов и па

тологии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Цервицит N. gonorrhoeae 
С. trachomatis

Цефтриаксон 
Макролид 
Доксициклин

ФХ 
Спектиномицин 
Офлоксацин, ле
вофлоксацин, 
моксифлоксацин
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Продолжение

Особенности 
пациентов и па

тологии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Септический 
аборт, амнио- 
нит, эндомет
рит (после ро
дов, кесарева 
сечения)

Воспалитель
ные заболева
ния органов 
малого таза 
(сальпингит, 
тубоовариаль- 
ный абсцесс 
и др.)

Полимикроб- 
ная: Enterobac- 
teriaceae 
Стрептококки 
гр. В 
Bacleroides spp. 
С. trachomatis

Полимикроб- 
ная: С. trachom
atis
N. gonorrhoeae + 
Enterobacteriace- 
ае
Streptococcus spp. 
Bacteroides spp.

ЦС III-IV + 
метронидазол 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Офлоксацин + 
метронидазол 
Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам + док
сициклин, мак
ролид

Цефоперазон/ 
сульбактам
ФХ, АГ + метро
нидазол, линко- 
замид 
Имипенем, меро- 
пенем

ЦС III-IV + док
сициклин, макро
лид + метронида
зол 
Цефоперазон/ 
сульбактам + 
макролид, докси
циклин
ФХ + метронида
зол + макролид, 
доксициклин 
Моксифлоксацин 
Клиндамицин + 
АГ

ВАГИНИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Candida spp. Клотримазол или другой ими
дазол (местно)
Флуконазол (внутрь)

Нистатин (местно) 
Натамицин (местно)

Т. vaginalis Метронидазол Тинидазол

БАКТЕРИАЛЬНЫЙ ВАГИНОЗ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Полимикробная: G. vaginalis 
Bacteroides spp. (но не В. fragilis) 
Peptostreptococcus spp.

Метронидазол 
(внутрь, мест
но)

Клиндамицин 
(местно)
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УРЕТРИТ

Особенности 
пациентов и 
патологии

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Гонорейный

Постгонорей
ный или не
гонорейный

N. gonorrhoeae

С. trachomatis
T. vaginalis 
Н. simplex
U. urealyticum

Цефтриаксон

Макролид 
Доксициклин 
Все ± метрони
дазол

ФХ
Спектиномицин 
Офлоксацин ± 
метронидазол

БАЛАНИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативйые

Candida spp. 
Стрептококки гр. В 
G. vaginalis

Промывание растворо]

Личная гиги
1

и антисептика

[ена
1

ПРОСТАТИТ

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Острый Enterobacteriace- 
ае
Enterococcus spp.
S. aureus

ЦС II-IV ± АГ 
ФХ

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам 
Имипенем, ме- 
ропенем 
Ко-тримокса- 
зол

Продолжительность терапии не 
менее 4 нед

Хронический Enterobacteriace- 
ae
Enterococcus spp.
Анаэробы
C. seminale

ФХ

1

Ко-тримокса- 
зол 
Доксициклин

368



Продолжение

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Длительность те}
4 нед

1

эапии не менее

1

ЭПИДИДИМООРХИТ

Особенности па
циентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

До 35 лет N. gonorrhoeae 
С. trachomatis

Цефтриаксон + 
доксициклин 
ФХ + докси
циклин

Цефтриаксон и < 
менять 1 дозой, i 
Курс Д0КСИЦИКЛ1 
дов — 10-14 дней

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам + док
сициклин, ма
кролид

РХ можно при- 
сак при гонорее. 
<на, макроли-

После 35 лет Enterobacteriace- 
ае

ФХ Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС III 
Ко-тримокса- 
зол

СИФИЛИС

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Ранний: первич
ный, вторич
ный, латентный 
< 1 года 
Продолжитель
ность > 1 года 
Нейросифилис 
При СПИДе

Т. pallidum Бензатин бен
зилпенициллин

Бензатин бен
зилпенициллин 
Пенициллин 
Пенициллин

Доксициклин 
Эритромицин 
Цефтриаксон

Доксициклин

Хлорамфеникол 
Цефтриаксон
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МЯГКИЙ ШАНКР

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Н. ducreyi Эритромицин 
Цефтриаксон

Ко-тримоксазол 
ФХ

ВЕНЕРИЧЕСКАЯ ЛИМФОГРАНУЛЕМА

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

С. trachomatis Доксициклин Макролид

ПАХОВАЯ ГРАНУЛЕМА

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

С. granulomatis Доксициклин Ко-тримоксазол

ИНФЕКЦИИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ

МЕНИНГИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Новорожден
ные <1 мес

Enterobacteriace- 
ае 
Стрептококки 
гр. В
L. monocytogenes

Ампициллин + 
гентамицин

Ампициллин + 
цефотаксим

Если в роддоме > 10 % штаммов Е. coli, Klebsiella 
spp. устойчивы к гентамицину, то применяется 
амикацин

Дети от 3 мес до
7 лет

Н. influenzae
S. pneumoniae
N. meningitidis

Цефтриаксон, 
цефотаксим

Ампициллин + 
хлорамфеникол
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Продолжение

* Кроме цефоперазона.

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Дети > 7 лет и S. pneumoniae Пенициллин Цефтриаксон,
взрослые до
50 лет

N. meningitidis
L. monocytogenes

Ампициллин цефотаксим 
Хлорамфеникол

Возраст > 50 4- Enterobacte- Пенициллин, АГ + ко-три-
лет, алкого- riaceae ампициллин 4- моксазол
лизм, другие тя
желые заболева
ния
СПИД

H. influenzae
P. aeruginosa +

Cryptococcus 
neoformans

цефтриаксон, 
цефотаксим, 
цефепим 
Амфотерицин 
В, флуконазол

Меропенем

Как осложение S. milleri Пенициллин + Цефотаксим,
синусита (чаще 
фронтального)

Анаэробы метронидазол цефтриаксон 4- 
метронидазол 
Метронидазол 
Хлорамфеникол

После нейрохи S. aureus Оксациллин + Ванкомицин 4-
рургической 
операции или 
черепно-мозго
вой травмы

Enterobacteriace- 
ae
Pseudomonas 
spp., S. pneumo
niae

АГ цефтазидим, 
цефепим, АГ 
Ко-тримокса- 
зол 4- АГ 
Меропенем

Постоянная ли
кворея

S. pneumoniae Пенициллин Цефепим
Хлорамфеникол

Вентрикулопе S. epidermidis Ванкомицин 4- Ципрофлокса
ритонеальные 
шунты

Дифтероиды 
Enterobacteriace- 
ae

ЦС III-IV* цин, меропенем
± ванкомицин
± рифампицин
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АБСЦЕСС МОЗГА

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Первичный ото- Полимикроб- Пенициллин + Хлорамфени
генный или не- ная: зеленящие ЦС III-IV*  + кол + АГ
ясной этиологии стрептококки 

Enterobacteriace- 
ае + Анаэро
бы: анаэроб
ные стрепто
кокки Bacter- 
oides spp.

метронидазол Меропенем

Первичный из Анаэробы Strep- ЦС III-IV*  + Пенициллин,
параназальных 
синуситов

tococcus spp. 
H. influenzae

метронидазол ампициллин + 
метронидазол 
Хлорамфени
кол + АГ 
Меропенем

На фоне эндо S. aureus Оксациллин ± Ванкомицин
кардита Streptococcus spp. АГ Рифампицин
Послеопераци S. aureus Оксациллин + Ванкомицин +
онный Enterobacteriace- 

ae
ЦС III-IV*  ± 
рифампицин

АГ + рифампи
цин 
Меропенем + 
ванкомицин

Посттравмати S. aureus Оксациллин + Ванкомицин +
ческий Enterobacteriace- 

ae
ЦС III-IV*  ± 
рифампицин

АГ ± рифампи
цин
Меропенем + 
ванкомицин

СПИД T. gondii

Cladophialopho- 
ra bantian 
Ramichloridium 
mackenziei 
Dactylaria gal- 
lopava

Сульфадиазин, 
сульфадими- 
дин + пириме
тамин
Если возможно, 
хирургическое 
лечение.

Амфотерицин В 
+ итраконазол, 
флуконазол

Клиндамицин 
+ пириметамин

* Кроме цефоперазона.
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СУБДУРАЛЬНАЯ ЭМПИЕМА

Особенности па
циентов Этиология

выбора

Препараты

альтернативные

Дети < 5 лет
Дети > 5 лет и 
взрослые

См. менингит
См. абсцесс 
мозга

У 60-90 % является осложнением синусита или 
среднего отита. Хирургическое лечение.
I|

ИНФЕКЦИИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ

ИНФЕКЦИОННЫЙ ЭНДОКАРДИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Без врожден
ной патологии 
сердца

Зеленящие 
стрептококки 
Enterococcus spp.

Пенициллин, 
ампициллин + 
гентамицин

Цефтриаксон + 
нетилмицин 
Ванкомицин

Обычно длительность терапии
4 нед. При применении цефтри
аксона в сочетании с нетилми- 
цином — 2 нед

Сердечная не
достаточность, 
появление но
вых клапанных 
шумов, выра
женная инток
сикация, сопут
ствующая пнев
мония или ме
нингит 
Наркоманы 
(в/в)

S. aureus 
Enterococcus spp.
S. pneumoniae
5. pyogenes

S. aureus 
Pseudomonas spp. 
Enterococcus spp.

Оксациллин + 
гентамицин

Оксациллин + 
гентамицин, 
амикацин

Цефазолин, 
ванкомицин + 
гентамицин

Цефоперазон/ 
сульбактам 
Цефтазидим, 
цефепим 
Имипенем, ме- 
ропенем 
Тикарциллин/ 
клавуланат, пи- 
перациллин/та- 
зобактам 
Все ± АГ
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Продолжение

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Искусственные 
клапаны

S. aureus
S. epidermidis
Enterobacteriace- 
ае
Дифтероиды

Оксациллин + 
рифампицин + 
гентамицин

Ванкомицин + 
рифампицин ± 
ЦС III-IV, АГ

ГНОЙНЫЙ ПЕРИКАРДИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

S. aureus
S. pneumoniae
S. pyogenes 
Enterobacteriaceae

Оксациллин 
Цефазолин 
Все + АГ

Амоксициллин/клавула- 
нат, ампициллин/сульбак- 
там
Имипенем, меропенем

МЕДИАСТИНИТ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

S. aureus 
Enterobacteriaceae 
Streptococcus spp. 
Анаэробы

изп 
ЦС III-IV + 
метронидазол

Имипенем, меропенем 
ФХ + метронидазол 
Цефоперазон/сульбак- 
там

ТРОМБОЗ КАВЕРНОЗНОГО СИНУСА

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

S. aureus
S. pyogenes
Н. influenzae 
Aspergillus Mucor 
Rhizopus

Оксациллин + ЦС 
III-IV

Имипенем, меропе
нем
Ванкомицин
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СЕПТИЧЕСКИЙ ТРОМБОФЛЕБИТ

Особенности па
циентов и патоло

гии
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Связанный с ве- S. epidermidis Оксациллин Ванкомицин
нозными катете
рами, инфузия
ми, без ожогов, 
без нейтропении

S. aureus Цефазолин Линезолид

С ожогами, с + Pseudomonas Оксациллин + Ванкомицин,
нейтропенией spp.

Enterobacteria- 
ceae 
Aspergillus +

ЦС III-IV, ФХ линезолид + 
имипенем, ме- 
ропенем, ИЗП 
Цефоперазон/ 
сульбактам

Парентеральная 
гипералимента- 
ция

Candida spp. Все ± амфотерицин В, кетоко
назол, флуконазол

Тазовый, после 
родов или по
сле аборта

Bacteroides spp.
Enterobacteriace- 
ae
Clostridium spp.
Streptococcus spp.

изп ЦС III-IV, ФХ 
+ метронида
зол, линкоза- 
мид 
Имипенем, ме- 
ропенем 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Линкозамид + 
АГ

СЕПСИС

Особенно
сти пациен

тов
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Новорож
денные:

возраст 
<7 дней

возраст 
>7 дней

Стрептококки 
гр. В
Entero bacteriасе- 
ае
S. aureus
L. manocytogenes 
+ Н. influenzae

Цефотаксим +
АГ, ампицил
лин

Ампициллин + АГ 
Имипенем
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Продолжение

Особенно
сти пациен

тов
Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Дети Н. influenzae
S. pneumoniae
N. meningitidis

ЦС II-IV Амоксициллин/кла- 
вуланат, амлицил- 
лин/сульбактам 
Имипенем, меропе- 
нем

Взрослые Грам(+) кокки 
Грам(—) бакте
рии 
Bacteroides spp.

Амоксициллин/ 
клавуланат, ам- 
пициллин/суль- 
бактам
ЦС III-IV + 
метронидазол, 
линкосамид

Оксациллин + АГ + 
метронидазол 
Ампициллин + АГ + 
линкозамид 
ФХ + линкозамид, 
метронидазол 
Цефоперазон/суль- 
бактам
Имипенем, меропе- 
нем

СИНДРОМ ТОКСИЧЕСКОГО ШОКА

Особенности пациентов Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Раны, абсцессы, ваги
нальные тампоны 
и др.

S. aureus Оксациллин Цефазолин 
Ванкомицин

НЕЙТРОПЕНИИ ЕС КАЯ ЛИХОРАДКА

Особенности Этиология
Препараты

пациентов выбора альтернативные

Дети и 
взрослые

Staphylococcus spp. 
Enterobacteriaceae 
Pseudomonas spp. 
Зеленящие стреп
тококки
Грибы

Оксациллин + 
ЦС III-IV, АГ 
Ванкомицин + 
ЦС III-IV, ИЗП 
± АГ ± Флуко
назол

Имипенем, ме- 
ропенем 
Цефоперазон/ 
сульбактам 
Амоксициллин/ 
клавуланат + 
ципрофлокса
цин ± амфоте
рицин В
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Продолжение

Особенности Этиология
Препараты

пациентов выбора альтернативные

Наркоманы
(в/в)

Р. aeruginosa 
Staphylococcus spp.

Цефтазидим, це- 
фоперазон, це- 
фепим
Все + ванкоми
цин, оксациллин

Имипенем, ме- 
ропенем, ФХ ± 
ванкомицин, 
линезолид

БАКТЕРИАЛЬНЫЕ ЗООНОЗЫ

БОЛЕЗНЬ ЛАЙМА (КЛЕЩЕВОЙ БОРРЕЛИОЗ)

Особенности па Этиология
Препараты

тологии выбора альтернативные

Осложнения со 
стороны сердца 
или ЦНС

В. burgdorferi Амоксицил
лин, доксицик
лин, цефтриак
сон 
Цефтриаксон

Пенициллин, 
цефотаксим, 
азитромицин

Пенициллин

БРУЦЕЛЛЕЗ

Особенности па
циентов Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Дети < 8 лет

Дети > 8 лет и 
взрослые

Brucella spp. Ко-тримоксазол + 
гентамицин 
Доксициклин + 
гентамицин, стреп
томицин

Доксициклин + 
рифампицин 
Ко-тримокса
зол, ФХ + ген
тамицин

ВОЗВРАТНЫЙ ЭПИДЕМИЧЕСКИЙ ТИФ (ВШИНЫЙ)

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

В. recurrentis Тетрациклины Эритромицин, пенициллин
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ЛЕПТОСПИРОЗ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

L. interrogans Пенициллин Доксициклин

СИБИРСКАЯ ЯЗВА

Этиология
Препараты

вВыбора альтернативные

В. antracis Ципрофлок
сацин

Бензилпенициллин, доксициклин, 
офлоксацин, левофлоксацин

ТУЛЯРЕМИЯ

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

F. tularen- 
sis

Стрептомицин, гентами
цин

Тетрациклин, хлорамфени
кол

ЧУМА

Этиология
Препараты

выбора альтернативные

Y. pestis Стрептомицин, ген
тамицин

Тетрациклин 
Хлорамфеникол 
Гентамицин

РИККЕТСИОЗЫ

Особенности па
тологии Этиология

Препараты

выбора альтернативные

Сыпной тиф
Ку-лихорадка

Rickettsia spp. 
С. burnetii

Тетрациклины Хлорамфеникол
Эритромицин
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Примечание. Через запятую в таблицах приведены альтернативные 
препараты со сходным спектром антимикробной активности, имеющим зна
чение при данной нозологической форме.

Сокращения, используемые в таблицах

АГ — аминогликозиды; ИЗП — ингибиторозащищенные пеницил
лины (амоксициллин/клавуланат, ампициллин/сульбактам, тикар- 
циллин/клавуланат, пиперациллин/тазобактам); ПН-АС — пеницил
лины с антисинегнойной активностью (азлоциллин, пиперациллин); 
ФХ — фторхинолоны (ципрофлоксацин, офлоксацин, пефлоксацин 
и др.); ЦС — цефалоспорины; ЦС I — цефалоспорины I поколения 
(цефазолин); ЦС II — цефалоспорины II поколения (цефуроксим); 
ЦС III — цефалоспорины III поколения (цефотаксим, цефтриаксон, 
цефтазидим, цефоперазон); ЦС IV — цефалоспорины IV поколения 
(цефепим).

Источник: Страчунский Л. С., Козлов С. Н. «Современная анти
микробная химиотерапия»: Руководство для врачей. — М.: Боргес, 
2002.- 436 с.



ПРИЛОЖЕНИЕ 1-2

ДОЗИРОВАНИЕ АНТИИНФЕКЦИОННЫХ ПРЕПАРАТОВ 
У ПАЦИЕНТОВ С ПОЧЕЧНОЙ И ПЕЧЕНОЧНОЙ 

НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

Препарат
> 50 мл/мин 10-50 мл/мин < 10 мл/мин

Пенициллины
Азлоциллин 100 % каж

дые 4-6 ч
100 % каждые
6-8 ч

100 % каждые
8-12 ч

—

Амоксицил 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

лин дые 8 ч 8-12 ч 24 ч
Амоксицил- 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

лин/клавула- дые 8 ч 8-12 ч 24 ч
нат
Ампициллин 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

дые 6 ч 6-12 ч 12-24 ч
Ампицил- 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

лин/сульбак- дые 6-8 ч 12 ч 24-48 ч
там
Бензилпени 100 % каж 75 % каждые 20-50 % каж -

циллин дые 4-6 ч 4-6 ч дые 4-6 ч
Карбеницил- 100 % каж 75 % каждые 50 % каждые —

лин дые 4-6 ч 6-8 ч 8 ч
Оксациллин 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

дые 4-6 ч 6 ч 6 ч
Пиперацил 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

лин дые 4-6 ч 6-8 ч 12 ч
Пиперацил- 100 % каж 60-70% каж 60-70 % каж —

лин/тазобак- дые 6 ч дые 6 ч дые 8 ч
там
Тикарцил- 100 % каж 60-70 % каж 60-70 % каж —

лин/клавула- дые 4 ч дые 4-8 ч дые 12 ч
нат
Феноксиме- 100% каж 100 % каждые 100 % каждые -

тилпеницил- дые 6 ч 6 ч 6 ч
лин

Цефалоспорины
Цефадрок- 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые -
сил дые 12 ч 12-24 ч 24-48 ч

380



Продолжение

Препарат

Цефазолин

Цефаклор 

Цефалексин

Цефепим 

Цефиксим 

Цефопера- 
зон 
Цефопера- 
зон/сульбак- 
там 
Цефотаксим

Цефтазидим 

Цефтибутен 

Цефтриак
сон 
Цефуроксим

Карбапенемы

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин < 10 мл/мин

100 % каж- 50-100 % ка- 50 % каждые -
дые 8 ч ждые 8-12 ч 18-24 ч
100 % каж- 50-100 % ка- 50 % каждые —
дые 8 ч ждые 8 ч 8 ч
100 % каж- 100 % каждые 100 % каждые —
дые 8 ч 12 ч 12 ч
100% каж 100 % каждые 100 % каждые —
дые 12 ч 16-24 ч 24-48 ч
100 % каж 75 % каждые 50 % каждые —
дые 12 ч 12 ч 12 ч
100 % каж 100 % каждые 100 % каждые +
дые 12 ч 12 ч 12 ч
100 % каж 50 % каждые 25 % каждые +
дые 12 ч 12 ч 12 ч

100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —
дые 6 ч 8-12 ч 24 ч
100 % каж 50-75 % каж 25-50 % каж —
дые 8-12 ч дые 12-24 ч дые 24-48 ч
100 % каж 100 % каждые 50-100 % ка —
дые 24 ч 48 ч ждые 48-96 ч
100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —
дые 24 ч 24 ч 24 ч
100 % каж 50-100 % ка 50 % каждые —
дые 8 ч ждые 12 ч 24 ч

Имипенем

Меропенем

100 % каж 50 % каждые 25-50 % каж -

дые 6 ч 8-12 ч дые 12 ч
100 % каж 50 % каждые 50 % каждые —

дые 6 ч 12 ч 24 ч
Монобактамы

Азтреонам 100 % каж
дые 8-12 ч

Нагрузочная 
доза 100 %, 
затем 50 %

Нагрузочная 
доза 50 %, за
тем 25 % на

+

нагрузочной грузочной до
дозы каждые зы каждые
6-12 ч 6-12 ч

Макролиды и азалиды
Азитроми 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые +
цин дые 24 ч 24 ч 24 ч
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Продолжение

Аминогликозиды

Препарат

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин <10 мл/мин

Джозамицин 100 % каж
дые 8-12 ч

100 % каждые
8-12 ч

100 % каждые
8-12 ч

+

Кларитроми 100 % каж 75 % каждые 50 % каждые +
цин дые 12 ч 12 ч 12 ч
Мидеками- 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые +
цин дые 8 ч 8 ч 8 ч
Рокситроми- 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые +
цин дые 12 ч 12 ч 12 ч
Спирамицин 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые Не при

дые 12 ч 12 ч 12 ч меня
ется

Эритроми 100 % каж 100 % каждые 50-75 % каж Не при
цин дые 6 ч 6 ч дые 6 ч меня

ется

Амикацин Нагрузочная Нагрузочная Нагрузочная —

доза, затем доза, затем доза, затем
50-90 % на 10-50 % на 10 % нагру
грузочной грузочной до зочной дозы
дозы каждые зы каждые каждые
12-24 ч 24-72 ч 72-96 ч

Гентамицин Нагрузочная Нагрузочная Нагрузочная —

доза, затем доза, затем доза, затем
80-90 % на 35-80 % на 10-35 % на
грузочной грузочной до грузочной до
дозы каждые зы каждые зы каждые
8-12 ч 12 ч или 12 ч или

60-90 % каж 20-60 % каж
дые 24 ч дые 24 ч

Канамицин Нагрузочная Нагрузочная Нагрузочная —

доза, затем доза, затем доза, затем
80-100 % на 35-80 % на 10-35 % на
грузочной грузочной до грузочной до
дозы каждые зы каждые зы каждые
8-12 ч 12 ч или 12 ч или

60-90 % каж 20-60 % каж
дые 24 ч дые 24 ч
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Продолжение

Препарат

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин <10 мл/мин

Нетилмицин Нагрузочная 
доза, затем 
55-80 % на
грузочной 
дозы каждые 
8-12 ч

Нагрузочная 
доза, затем 
15-50 % на
грузочной до
зы каждые 
12 ч

Нагрузочная 
доза, затем 
10 % нагру
зочной дозы 
каждые 
24-48 ч

Стрептоми
цин

Нагрузочная 
доза, затем 
80-90 % на
грузочной 
дозы каждые 
8-12 ч

Нагрузочная 
доза, затем 
35-80 % на
грузочной до
зы каждые 
12 ч или 
60-90 % каж
дые 24 ч

Нагрузочная 
доза, затем 
10-35 % на
грузочной до
зы каждые 
12 ч или 
20-60 % каж
дые 24 ч

Тобрамицин Нагрузочная 
доза, затем 
80-90 % на
грузочной 
дозы каждые 
8-12 ч

Нагрузочная 
доза, затем 
35-80 % на
грузочной до
зы каждые 
12 ч или 
60-90 % каж
дые 24 ч

Нагрузочная 
доза, затем 
10-35 % на
грузочной до
зы каждые 
12 ч или 
20-60 % каж
дые 24-48 ч

Тетрациклины
Доксицик 100 % в пер 100 % в пер 100 % в пер Не при
лин вый день ка вый день ка вый день ка меня

ждые 12 ч, ждые 12 ч, ждые 12 ч, ется
затем каж затем каж затем каж
дые 24 ч дые 24 ч дые 24 ч

Тетрациклин 100 % каж 100 % каждые Не применя Не при
дые 6 ч 12-24 ч ется меня

ется
Хинолоны/Фторхинолоны

Левофлокса 100 % каж Нагрузочная Нагрузочная —

цин дые 12-24 ч доза, затем
50 % каждые
24 ч

доза, затем
25 % каждые
24 ч
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Продолжение

Препарат

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин <10 мл/мин

Ломефлокса- 100 % каж- Нагрузочная Нагрузочная -
цин дые 24 ч доза 100 %, 

затем 50 % 
нагрузочной 
дозы каждые 
24 ч

доза 100 %, 
затем 50 % 
нагрузочной 
дозы каждые 
24 ч

Моксифлок- 100 % каж- 100 % каждые 100 % каждые +
сацин дые 24 ч 24 ч 24 ч
Норфлокса- 100 % каж- 100 % каждые 100 % каждые —
цин дые 12 ч 12-24 ч 24 ч
Офлоксацин 100 % каж

дые 12 ч
100 % каждые
24 ч

50 % каждые
24 ч

Пефлокса- 100 % каж- 100 % каждые 100 % каждые —
цин дые 12-24 ч 12-24 ч 12-24 ч
Спарфлокса- 100 % в пер 100 % в пер 100 % в пер —
цин вый день, за

тем 50 % ка
ждые 24 ч

вый день, за
тем 50 % ка
ждые 48 ч

вый день, за
тем 50 % ка
ждые 48 ч

Ципрофлок 100 % каж 50-100 % ка 50 % каждые —
сацин дые 12 ч

Г
ждые 12-18 ч

ликопептиды
18-24 ч

Ванкомицин > 80 мл/ 
мин — 100 % 
каждые
6-12 ч, 50-80 
мл/мин — 
100 % 1 раз 
каждые
24-72 ч

100 % 1 раз 
каждые 3-7 
дней

100 % 1 раз 
каждые 7-14 
дней

Тейкопла- > 60 мл/ < 40 мл/ 100 % каждые —
нин мин — 100 % 

каждые 24 ч. 
В диапазоне 
40-60 мл/ 
мин — 100 % 
каждые 24 ч 
в течение 4 
дней, затем
50 % каждые 
24 ч

мин — 100 % 
каждые 24 ч в 
течение 4 
дней, затем 
30 % каждые 
24 ч

24 ч в тече
ние 4 дней, 
затем 30 % 
каждые 24 ч
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Продолжение

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

Препарат
> 50 мл/мин 10-50 мл/мин <10 мл/мин

Линкозамиды
Клиндами 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые +
цин дые 6 ч 6 ч 6 ч
Линкомицин 100 % каж 100 % каждые 25-30 % каж +

дые 6 ч 12 ч дые 12 ч
Оксазолидиноны

Линезолид 1100 % каж 1100 % каждые 1100% каждые 1 +
дые 12 ч 12 ч 12 ч

Нитроимидазолы
Метронида 100 % каж 100 % каждые 50 % каждые +
зол дые 6-8 ч 8 ч 8-12 ч
Орнидазол 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

дые 12 ч 12 ч 12 ч
Секнидазол 100 % по схе 100 % по схе 50 % по схеме +

ме ме
Тинидазол 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые +

дые 24 ч 24 ч 24 ч
Нитрофураны

Нитрофу 100 % каж Не применя Не применя Не при
рантоин дые 6 ч ется ется меня

ется
Нифурокса 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —
зид дые 6 ч 6 ч 6 ч
Нифурател 100 % каж

дые 8-12 ч
100 % каждые
8-12 ч

100 % каждые
12-24 ч ■

Фуразолидон 100 % каж
дые 6 ч

100 % каждые
6 ч

100 % каждые
6 ч

Полимиксины
Полимик 1-1.5 мг/кг 1-1.5 мг/кг 1 мг/кг каж —

син В каждые 24 ч каждые
48-72 ч

дые 5 дней

Препараты других групп
Хлорамфе 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые +
никол дые 6 ч 6 ч 6 ч
Спектино- 100 % одно 100 % одно 100 % одно —
мицин кратно кратно кратно
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Препарат

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин <10 мл/мин

Сульфанил
амиды и ко- 
тримоксазол

100 %

Противоту(

50 %

)сркулсзные пре

Не применя
ются

параты

Не при
меня
ются

Изониазид 100 % каж
дые 24 ч

100 % каждые
24 ч

100 % каждые
24 ч

Не при
меня
ется

Капреоми- 
цин

7-12.7 мг/кг 
каждые 24 ч

3.6-5.9 мг/кг 
каждые 24 ч 
или 7.2-11.7 
мг/кг каж
дые 48 ч

1.3-2.4 мг/кг 
каждые 24 ч, 
или 2.6-4.9 
мг/кг каж
дые 48 ч, или
3.9-7.3 мг/кг 
каждые 72 ч

Пиразин- 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые Не при
амид дые 24 ч 24 ч 24 ч меня

ется
Рифабутин 100 % каж

дые 12-24 ч
100 % каждые
12-24 ч

100 % каждые
12-24 ч

Не при
меня
ется

Рифампицин 100 % каж
дые 24 ч

50-100 % ка
ждые 24 ч

50 % каждые
24 ч

Не при
меня
ется

Фтивазид 100 % каж
дые 12 ч

Не применя
ется

Не применя
ется

—

Этамбутол 100 % каж
дые 24 ч

100 % каждые
36 ч

100 % каждые
48 ч

—

Этионамид 100 % каж
дые 12 ч

Противог

100 % каждые
12 ч

рибковые препа

50 % каждые
12 ч

раты

+

Амфотери 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые Не при
цин В дые 24 ч 24 ч 36 ч меня

ется
Гризеофуль- 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые Не при
вин дые 12 ч 12 ч 12 ч меня

ется
Итраконазол 100 % каж

дые 12-24 ч
100 % каждые
12-24 ч

50-100 % ка
ждые 12-24 ч

+
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Препарат

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин < 10 мл/мин

Кетоконазол 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые Не при
дые 12-24 ч 12-24 ч 12-24 ч меня

ется
Натамицин 100 % каж 100 % каждые 100 % каждые —

дые 6 ч 6 ч 6 ч
Нистатин 100 % каж 100% каждые 100 % каждые —

дые 6-8 ч 6-8 ч 6-8 ч
Флуконазол 100 % каж 50 % каждые 50 % каждые +

дые 24 ч 24 ч 24 ч
Противовирусные препараты

Абакавир 100 % каж
дые 12 ч

Нет данных Нет данных +

Амантадин 100 % каж
дые 12-24 ч

100 % каждые
48-72 ч

100 % один 
раз в 7 дней

+

Ампренавир 100 % каж
дые 12 ч

100 % каждые
12 ч

100 % каждые
12 ч

+

Ацикловир 100 % каж
дые 8 ч

100 % каждые
12-24 ч

50 % каждые
24 ч

В алацикло 100 % каж 100 % каждые 50 % каждые +
вир дые 8 ч 12-24 ч 24 ч
Ганцикловир 100 % по схе

ме
25-50 % каж
дые 24 ч

25 % 3 раза в 
неделю

Диданозин 100 % каж
дые 12 ч

100 % каждые
24 ч

100 % каждые
24-48 ч

+

Зальцитабин 100 % каж
дые 8 ч

100 % каждые
12 ч

100 % каждые
24 ч

+

Занамивир 100 % каж
дые 12 ч

100 % каждые
12 ч

100 % каждые
12 ч

Зидовудин 100 % каж
дые 8 ч

100 % каждые
8 ч

50 % каждые
12 ч

+

Индинавир 100 % каж
дые 12 ч

100 % каждые
12 ч

100 % каждые
12 ч

+

Интерферон 100 % по схе 50-100 % по Не применя +
альфа ме схеме ется
Ифавиренц 100 % каж

дые 24 ч
100 % каждые
24 ч

100 % каждые
24 ч

+

Ламивудин 100 % каж
дые 12 ч

75-100 % од
нократно

15-30 % од
нократно

Невирапин 100 % по схе
ме

Нет данных Нет данных Нет 
данных
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Препарат

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин <10 мл/мин

Нельфина- 100 % по схе- 100 % по схе- 100 % по схе +
вир ме ме ме
Озельтами- 100 % каж- 50 % каждые Не применя —
вир дые 12 ч 24 ч ется
Пегинтерфе- 100 % по схе- 50-100 % по Нет данных Не при
рон альфа ме схеме меня

Ремантадин 100 % по схе- 100 % по схе- 50 % по схеме
ется

+

Рибавирин
ме
100 % по схе-

ме
100 % по схе- 50 % по схеме

Ритонавир
ме
100 % каж-

ме
100 % каждые 100 % каждые +

Саквинавир
дые 12 ч
100 % каж

12 ч
100 % каждые

12 ч
100 % каждые +

Ставудин
дые 8 ч
100 % каж

8 ч
50 % каждые

8 ч
50 % каждые +

Фамцикло
дые 12 ч
100 % каж

12 ч
50-100 % ка

24 ч
50 % каждые _

вир дые 8 ч ждые 12-48 ч 48 ч
Фоскарнет 100 % каж 50 % каждые 50 % каждые —

Фосфазид
дые 8-12 ч
100 % по схе

12 ч
Нет данных

24 ч
Нет данных Нет

Артемизи

ме
Противощ

100 % по схе
ютозойные преп
100 % по схе

араты
100 % по схе

данных

+
нин и его ме ме ме
производные 
Галофантрин 100 % по схе 100 % по схе 100 % по схе +

Дегидроэме
ме
100 % по схе

ме
100 % по схе

ме
100 % по схе +

тина дигид ме ме ме
рохлорид 
Меглюмина 100 % по схе Не применя Не применя Не при
антимонат ме ется ется меня

Мефлохин 100 % по схе 100 % по схе 100 % по схе
ется

+

Паромоми
ме
100 % по схе

ме
100 % по схе

ме
100 % по схе —

цин ме ме ме
Пиримета 100 % по схе 100 % по схе 100 % по схе +
мин ме ме ме

388



Продолжение

*Проценты указаны по отношению к разовой дозе.

Препарат

Изменение дозировки при клиренсе креатинина* Необхо- 
димость в 
измене
нии до
зировки 
при не

достаточ
ности 

функции 
печени**

> 50 мл/мин 10-50 мл/мин < 10 мл/мин

Пиримета- 100 % по схе- 100 % по схе- 100 % по схе +
мин/сульфа- ме ме ме
доксин 
Примахин 100 % по схе- 100 % по схе- 100 % по схе +

Прогуанил
ме
100 % по схе-

ме
100 % по схе-

ме
50 % по схеме +

Хинин
ме
100 % каж-

ме
100 % каждые 100 % каждые +

Хлорохин
дые 8 ч
100 % по схе-

8-12 ч
100 % по схе-

24 ч
50 % по схеме +

Эметина
ме
100 % по схе

ме
100 % по схе 100 % по схе Не при

гидрохлорид ме ме ме меня

Этофамид 100 % каж 50 % каждые 50 % каждые
ется

Албендазол

дые 12 ч
Противоге

100 % каж

12 ч
льминтные преп

100 % каждые

12-24ч
араты
100 % каждые +

Диэтилкар-
дые 12 ч
100 % по схе

12 ч
50 % по схеме

12 ч
Не применя —

бамазин 
Ивермектин

ме
100 % по схе 100 % по схе

ется
100 % по схе +

Левамизол
ме
100 % по схе

ме
100 % по схе

ме
100 % по схе —

Мебендазол
ме
100 % по схе

ме
100 % по схе

ме
100 % по схе Не при

ме ме ме меня

Никлозамид 100 % по схе Не применя Не применя
ется

+

Пирантела
ме
100 % по схе

ется
100 % по схе

ется
100 % по схе +

памоат ме ме ме
Празикван 100 % по схе 100 % по схе 100 % по схе —
тел ме ме ме

**«+» — требуется коррекция дозы, при тяжелой печеночной недостаточ
ности целесообразно воздержаться от применения препарата, «—» — измене
ния дозировки не требуется.
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ПРИЛОЖЕНИЕ 1-3

ФАРМАКОКИНЕТИКА АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ПРЕПАРАТОВ

Таблица 1. Фармакокинетика АБП

Название анти
биотика

Доза (мг), 
способ приме

нения
F, %

Стах» МГ/ 

Л
Т1/2, ч AUC, 

мг ч/л
Связь с 
белком,

%

Объем 
распре
деления

Вывед. почка
ми (п), желчью 
(ж) при в/м, %

Биотранс
формация тт„,

Пениг1ИЛЛИНы
Азлоциллин 2000, в/в 352 1 20-40 п 20-40 8-50
Амоксициллин 500, внутрь 80 16 1 29.2 17 п 50 10-20 2
Ампициллин 500, в/м 9 0.8 51.9 20-25 п 50 10-50 1

500, внутрь 30-40 5.1 0.8 12.1 20 10-50 1-2
Бензилпени 500 в/м 4.5 0.6 13.7 65 п 48 20-50
циллин
Карбеницил- 1000, в/м 29.8 1.5 94.3 50-60 80 10-30 1
лин
Клоксациллин 500, внутрь 50 7.3 0.8 14.3 95 п 30 40-50
Оксациллин 500, в/м 6.5 0.8 8.8 90 п 42 40-50 0.5

500, внутрь 30 2 0.6 3.6 90 п 20 40-50 0.5-1
Пиперациллин 1000,в/в 70.7 1 36 20-50 п 70-80 5
Тикарциллин 750, в/м 24.1 1.2 71.9 45 0.5-1

Цефалоспорины I поколения
Цефадроксил 500, внутрь 90 15.4 1.4 49.4 20 79-84 1
Цефазолин 1.5 50 п 90 Нет
Цефалексин 500, в/м 95 47.1 1.8 18.6 73-87 66-74 1

Цефалоспорины II поколения
Цефаклор 500, внутрь 50-95 5.3 0.8 7 25
Цефамандол 1000, в/м 20.1 0.85 58 56-78
Цефокситин 1000, в/м 125 0.5-0.8 56.3 65-79
Цефуроксим 500, в/м 27.4 1.2-1.5 54.5 33-50
Цефуроксим 500, внутрь Нато 6.3 1.2 18.9 50
аксетил

Цефиксим 400, внутрь

щак
37, с 
пи
щей
52

50
Це<|

3.6
>ал оспорив
3.1

гы III 1
25.7

поколения
65

Цефоперазон 1000, в/в 125.8 1.9-2.7 409 82-93
Цефотаксим 500, в/м 15.4 1.1 31.4 30-51
Цефподоксим 100, внутрь 30-50 1.34 1.9 7.8 40
проксетил 
Цефтазидим 100, в/в 77.4 1.9 147.3 < 10
Цефтибутен 200, внутрь 80 9.3 1.8-2 43.7 65-77
Цефтриаксон 1000, в/в 161.2 6-8 1005 85-95

п 70 5-15
п 65-80 2
п 80-90 5
п > 90 5
п 50

п 22-27
п 14-27
п 55-65
п 44

п 89
п 78
35-40

75
30-50

5

Цефалоспорины IV поколения
Цефепим 11000, в/в | |74.9 |2 11153.7 ||20 | 1 п 75-90 |

Карбапенемы
Имипенем 1000, в/в 54.6 1 90.8 20 п 76
Меропенем 1000, в/в 61.6 1 90.8 2 п 75
Эртапенем 1000, в/в 160 4 60 > 80

Монобактамы
Азтреанам 

ч© 1
1000, в/в | 93.5 |I1-8 222 | 55-60 | | 350-70 Нет
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Название анти
биотика

LU
40

Доза (мг), 
способ приме

нения
F, %

Стах, МГ/

Л Т1/2, ч AUC, 
мг ч/л

Связь с 
белком,

%

Объем 
распре
деления

Вывед. почка
ми (п), желчью 
(ж) при в/м, %

Биотранс
формация max,

Аминогликозиды
Амикацин 500, в/в

500, в/м
20-30 2 4-5 п 95

Гентамицин 80, в/в 10 2 < 10 п 60-80-100
Канамицин 1000, в/м 15-20 3 < 10 30
Нетилмицин 80, в/в 10-15 2 < 10 > 80
Тобрамицин 10-12

Мак|ролиды

< 10

[

80-90

Азитромицин Капе. 500 37 0.38-41 48-96* 3.39- 31 п 4.5. ж 50

Капе 250 0.24-0.
26

6.7

Раствор 500 100
мг

Джозамицин Таблетки 0.05-0. 1.2 0.03- 15 < 20
500 х 2 71 0.95
Раствори 1.64±0. 15
мые таблет 67
ки

Кларитроми 55 2 5-7 19 65-75 243-266
цин

Таблетки
500

5-7 п 30

Тетрациклины

Мидекамицин 
Рокситроми- 
цин 
Спирамицин

Таблетки
250

Таблетки
0.15 х 2 р/с

33-39

0.6-1

5.34-10

3-4

8-14

4-6

53-1
32
8.5

92-96

10-25

Форма и доза
Таблетки 1.0/2.0 10-69 1/

1.6-3.1
5.5-8

Эритромицин 45-60 1.2-3 5.8- 74-90
18

Форма и доза
Стеарат 250 мг 0.2-0.

8
2.4

1.6-3

500мг 1.9-3

50

Тетрациклин 500 70 3.5 5-8 24-65
Доксициклин 200 93 3.0 14-18 90
внутрь
в/в 200 5-10

Линкозамиды
Клиндамицин 
фосфат в/в 
в/м 
Линкомицин 
капсулы

300

300
500 5-30

8.8-15

2-7

2.58 21.7

70-86

в/м 600 8-18
в/в 600 18-22

п 20

31.2 п 7-10. 
ж 70-80 

383-660 п 4-14.
ж 80

п 2.5-4.5

15

ж 0.2-1.5***

п 60 
п 42

ж 3.6*

п 3-13, 
ж 80-96*,  
30-40*  
п 10-47*  
п 13-72*

0.5
1-1.5
0.5-1
1
0.5
1-1.5 в/
м

2.7-3.2

0.33-0.9
5
1.51 ± О 
.69

1.5-2

2-3

2-4

1- 3
2- 3

2-4

0.5-2

UJ
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Название анти
биотика max.

Доза (мг), 
способ приме

нения
F, % Сщах, МГ/

Л 1*1/2»  Ч AUC, 
мг ч/л

Связь с 
белком,

%

Объем 
распре
деления

Вывед. почка
ми (п), желчью 
(ж) при в/м, %

Биотранс
формация Ч

Гликопептиды
Ванкомицин 1000 25-40 6-8 55 0.5-0.8 п 90-100 < 1
Тейкопланин 400 40-120 99 40-120 п 80 < 5
в/м 6 мг/кг 12
в/в 6 мг/кг 50

Линезолид

Левофлокса 500 100 5.2-6.2
цин
Ломефлокса- 400 95-10 3-5.2
цин
Моксифлокса- 400

0
86-89 2.5-4.9

цин
Норфлоксацин 400 35-40 1.4-1.8
Офлоксацин 400 95-10

0
90-10
0
60

3.5-5.3

Пефлоксацин 400 3.8-4.1

Спарфлокса- 400 1.2-1.6
цин
Ципрофлокса 500 60-80 2-2.9
цин

Оксазолидиноны
|4.5-5.5 | 131 | 1 1 1 |н+

Фторхинолоны
7-7.4 30-40 1.3-1.6 п 70-76

6.5-7.8 21 1.5-2.1 п 70-80, ж 9

9.3-15.6 40 3.1-3.3 п 13-23

3.3-5.5 14 п 30-40, ж 28
5-7 25 1.1-1.4 п 80-90, ж 4

6-14 20-30 1.1-1.7 п 60

18-20 44 1.6-1.9 п 10-15

3-5 40 2.5-3.5 п 40-60,
ж 17-30

1-2

1.2-1.3

0.5-2

0.9-2

1-3
1.1-1.4

1.5

2.7-6

17-30

Нитроимидазолы

Полипептиды
Полимиксин В I 50 мг I 11-8 I6 1 1 I 1 о |***  I I2в/м 1 1 1 | 1 1 1 1 1 1

Рифампицины
Рифампицин 1 300 |95 116.3 |6.1 11.6 189 11.6 | п 15, ж 60-65 | |1.5

Сульфаниламиды + триметоприм

Метронидозол 88-95 6-40 9 (6-10) < 20 60-80
(20 % — не- 
измен.)

Орнидазол 90 6-36 12 15 До 85 % в
(10-14) течение 5 

дней
Тинидозол 90 58 12 10 Очень мед

(10-14) ленное выве
дение

*При однократном приеме.
**Всего лишь 1.5 % дозы эритромицина основания и 0.2 % дозы эстолата определяется в желчи в первые 8 ч после приема, при

чем часть ЛС, выделившись в кишечник, подвергается повторной реабсорбции. Высокие уровни эритромицина в крови, отмечае
мые при приеме эстолата, связаны как с его улучшиным всасыванием в ЖКТ, так и с замедлением билиарной секреции.
***В начальной стадии выведение полимиксина В замедленно (0.1 % за первые 12 ч); всего с мочой выделяется около 67 % поли

миксина В, введенного в/м, и 75 % — в/в.

Ко-тримаксо-
зол

10 (8-13) 66 50 (24) Ацетили
рование 
в крови 
15 %, в 
моче 
56-58 %

Раство
ри
мость в 
липи
дах 
20.5 %

40
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Jg Таблица 2. Фармакокинетика АМП — распределение в легкие и альвеолы

Антибактериальные средства Доза (г) и спо
соб введения

Плазменная 
концентрция 
(ПК), мг/л

Концентрация в 
паренхиме 

(ПрК), мг/кг
ПрК/ПК

Концентра
ция в брон

хиальной 
слизи (БК), 

мг/кг

БК/ПК
Бронхиаль
ная секре
ция, мг/л

Бензилпенициллин
Оксациллин 
Ампициллин

5 млн Ед в/в
0.5 в/в
0.5 в/в

50-100
9-10
7-11

Амоксициллин 1.0 в/в 6.9 4.4-5.6 0.8 2.7 ± 1.2 0.7 0.52
Мезлоциллин 5.0 в/в 140 25-35 0.2 — — 10.0
Карбенициллин 20.0 в/в 130 45-75 0.3-0.5 — — 15-49
Пиперациллин 
Азлоциллин 
Тикарциллин 
Цефазолин

4.0 в/в 196.3 55.2 0.28 12.2 ± 8.5

Цефуроксим
Цефамандол

0.75 в/м 10.6 — — — — 1.95

Цефокситин 2.0 в/в 11.3 5.6-18.5 0.5-1.6 — — 2.8
Цефотаксим 2.0 в/в 40.0 5.0-14.0 0.3 — — 1.45
Цефтриаксон 
Цефтазидим 
Цефоперазон

2.0 в/в 127 ± 17.6 57.4 ± 13.3 0.45

Цефпиром 
Цефалексин 
Цефаклор

1.0 в/в 55.6 ± 15.7 33.0 ± 11.1 0.65

Цефуроксим ацетат 
Цефиксим

0.5 п/о 3.4 ± 2.4 — — 3.8 ± 1.6 0.4-0.8 1.0-3.5

Имипенем 
Меропенем

1.0 в/в 69 6.6 0.1 0.94 ± 0.12

Амоксициллин+клавула- 
новая кислота 
Гентамицин
Тобрамицин

5 мг/кг в/в
1.7 мг/кг в/в

5.0-6.0
6.0-8.0

5.0-7.0
6.0-9.0

1.0 — — 1.83
2.68

Нетилмицин
6.7Амикацин 

Тетрациклин
0.5 в/в 11-20 6.0-9.0 0.5-1.2

Доксициклин 0.1 п/о 2.74 5.4-23.0 1.9-8.4 — — 1.05
Эритромицин 0.5 в/в 3.05 ± 0.97 6.53 ± 3.18 2.1 7.2 ± 4.3 2.3 1.28

1.0 п/о 1.37 ± 0.89 4.23 ± 2.14 3.1 — — 0.59
Спирамицин 2.0-3.0 п/о 2.4 19.25 ± 7.5 8.02 13-36 30-50 7.3
Азитромицин 0.5 п/о 0.2-0.4 24 час 0.8-7.2

72 час 1.3-4.8
96 час 2.3-8.1

2-0 3.89 ± 1.2 9-19 0.23-9.5

Кларитромицин 0.5 п/о 2.51 ± 0.87 17.47 ± 3.29 6.9 16.76 43 1.49 ± 1.02
Офлоксацин 0.2 п/о 1.9-5.18 6.7-73 3.5 10.2-12.9 5.3 1.51 ± 0.7
Ципрофлоксацин 1.0 п/о 7.8 — — 3.1 0.39

1.3-2.330.5 п/о 1.64 ± 0.42 2.2-4.5 2.7-3.5 4.4 + 3.3 2.6
0.2 в/в 0.6 ± 0.49 4.71 ± 3.12 6 2.53 ± 0.68 4.2 —

Хлорамфеникол 0.75 п/о 5.8 — — — — 3.4
Триметоприм/сульфаме- 
токсазол
Рифампицин

0.8 п/о 47.4 8.7

Ванкомицин 
Метронидазол

1.0 в/м 5.3 13.0 2.45

UJ
<1



ПРИЛОЖЕНИЕ 1-4

КЛИНИЧЕСКИ ЗНАЧИМОЕ ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ 
АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Биосинте- Антикоагулянты ФД, систе Подавление нормаль
тические и прямые и непря- ма гемоста ной микрофлоры ки
полусинте- мые, НПВС, 

тромболитиче-
за шечника, синтезирую

тические щей витамин К, уль-
пеницилли
ны

ские средства церогенный эффект 
НПВС, торможение 
синтеза простацикли
нов

Антигиперлипи- ФК, всасы Уменьшение абсорб
демические сред
ства

вание ции пенициллинов

Метотрексат ФД, клет
ки макро
организма и 
микроорга
низмов ки
шечника

Угнетение нормаль
ной микрофлоры ки
шечника, приводящее 
к снижению образова
ния фолиевой кисло
ты, что потенцирует 
эффективность мето
трексата, являющего
ся антагонистом фо
лиевой кислоты

Сульфанилами ФД, мик Антагонизм бактери
ды, хлорамфени робная цидных препаратов,
кол клетка нарушающих синтез 

микробной клетки 
(т. е. действующих 
только в фазу деления 
клетки), и бактерио
статических препара
тов, блокирующих фа
зу деления

Бензилпе Ингибиторы ФД, элек Задержка ионов К+ в
нициллина АПФ, калийсбе тролитный организме
калиевая 
соль

регающие диуре
тики, препараты 
калия

обмен

Фенокси- Неомицин ФК, всасы Уменьшение абсорб
метилпени- 
циллин

вание ции феноксиметилпе- 
нициллина
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Фенокси- Пероральные ^>К, всасы Нарушение энтероге-
метилпени- контрацептивы вание патической рецирку
циллин, эстогенсодержа- ляции этинилэстра-
амоксицил
лин, ампи
циллин

щие диола за счет подавле
ния нормальной мик
рофлоры

Цефалоспо- Аминогликози- ФД, почки Потенцирование не
рины ды, гликопепти

ды, петлевые 
диуретики и дру
гие средства, 
оказывающие 
нефротоксиче
ские действие

благоприятного воз
действия на почечную 
ткань

Цефопера- Этиловый спирт ФК, мета Ингибирование аце
зон болизм тальдегиддегидрогена

зы в печени и замедле
ние биотрансформа
ции этанола

Антикоагулянты ФД, систе Подавление нормаль
прямые и непря ма гемоста ной микрофлоры ки
мые, тромболи
тические средст
ва, НПВС

за шечника, синтезирую
щей витамин К, уль- 
церогенный эффект 
НПВС, торможение 
синтеза простацикли
нов

Аминогли Аминогликози ФД, орган Суммация неблагопри
козиды ды при одновре слуха, поч ятных реакций. Нерв

менном или по ки, синап но-мышечная блокада
следовательном 
применении 2 
препаратов и бо
лее

сы развивается вследст
вие снижения чувстви
тельности постсинап
тической мембраны к 
ацетилхолину и сни
жения пресинаптиче- 
ского высвобождения 
медиатора

Гликопептиды ФД, орган 
слуха и 
почки

Потенцирование не
благоприятных лекар
ственных реакций

Капреомицин

Полимиксин В

ФД, орган 
слуха, поч
ки, синап
сы
ФД, почки, 
синапсы

Потенцирование не
благоприятных лекар
ственных реакций
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Петлевые диуре- ФК, выве Угнетение фильтра
тики, цисплатин дение ции аминогликозидов 

за счет снижения ско
рости клубочковой 
фильтрации диурети
ками, а также за счет 
нефротоксического 
действия препаратов и 
уменьшения количест
ва функционирующих 
клубочков

Средства для ФД, синап Суммация и потенци
наркоза, нарко- сы ЦНС рование неблагоприят
тические аналь
гетики, недепо
ляризующие 
миорелаксанты

(центр ды
хания про
долговато
го мозга) и 
перифери
ческой 
нервной 
системы

ных реакций

Антимиастени- ФД, синап Антагонистическое
ческие средства сы взаимодействие за счет 

нервно-мышечной 
блокады аминоглико
зидов

Хинолоны/ ФК, всасы Образование не всасы
фторхино- 
лоны

вание вающихся соединений, 
снижение абсорбции 
из ЖКТ

Диданозин ФК, всасы
вание

Уменьшение абсорб
ции фторхинолонов

Циклоспорин ФК, мета
болизм

Ингибирование 
CYP3A4 и замедление 
биотрансформации 
циклоспорина

Пероральные ФД, угле В отдельных случаях
противодиабети водный об фторхинолоны вызы
чески е средства, 
инсулин

мен вают транзиторную ги
пергликемию

НПВС ФД, ЦНС Суммация неблагопри
ятных лекарственных 
реакций

Фенитоин ФК, мета
болизм

Ингибирование
CYP3A4 и замедление 
биотрансформации 
фенитоина
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Ципро- Ксантины (ами- ФК, мета Ингибирование CYP1A2
флоксацин нофиллин, тео

филлин, кофеин)
болизм и С¥РЗА4

Налидиксо- Непрямые анти- ФД, систе Подавление нормаль
вая кислота коагулянты ма гемоста

за
ной микрофлоры ки
шечника, синтезирую
щей витамин К

Макролиды Бензодиазепины ФК, мета Ингибирование CYP3A4
(мидазолам, 
триазолам), сер
дечные гликози
ды, антиаритми- 
ческие средства 
(дизопирамид)

болизм и снижение биотранс
формации указанных 
препаратов в печени

Противосудо- ФК, связь с Вытеснение указан
рожные средст- белками ных препаратов из
ва (карбамазе
пин, фенитоин, 
вальпроевая ки
слота), ксантины

крови связи с белками плаз
мы крови и повыше
ние их плазменной 
концентрации

Блокаторы Нг ФК, мета Ингибирование
рецепторов (ас- 
темизол, терфе- 
надин), сердеч
ные гликозиды, 
цизаприд

болизм С¥РЗА4, уменьшение 
биотрансформации 
указанных препаратов

Циклоспорин ФК, мета
болизм

Ингибирование
CYP3A4, снижение био
трансформации цик
лоспорина

Эритроми Алкалоиды спо ФК, мета Ингибирование
цин, кла рыньи (эргота болизм CYP3A4, снижение био
ритроми мин, диэргота трансформации алка
цин мин) лоидов спорыньи
Кларитро Рифампицин, ФК, мета Индукция CYP3A4 и
мицин рифабутин

Зидовудин

болизм

ФК, мета
болизм

усиление биотранс
формации кларитро
мицина

26 — 11177 401



Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Тетрацик- Антациды, маг- ФК, всасы Образование невсасы-
ЛИНЫ нийсодержащие 

слабительные, 
препараты каль
ция и железа, 
антигиперлипи- 
демические сред
ства (холестира
мин, колести- 
пол)

вание вающихся соединений, 
ослабление абсорбции 
тетрациклинов при 
приеме внутрь

Пероральные ФК, всасы Нарушение энтероге-
контрацептивы 
эстрогенсодер
жащие

вание патической рецирку
ляции этинилэстра- 
диола за счет подавле
ния нормальной мик
рофлоры

Непрямые анти- ФД, систе Угнетение нормаль
коагулянты 

Витамин А

ма гемоста
за

ФД

ной микрофлоры ки
шечника и синтеза ви
тамина К

Метоксифлуран ФД, почки Суммация неблагопри
ятной лекарственной 
реакции

Сердечные гли ФК, всасы Усиленная абсорбция
козиды (диго
ксин)

вание сердечных гликозидов 
из ЖКТ за счет губи
тельного воздействия 
тетрациклинов на Еи- 
bacterium lentum, мета
болизирующего сер
дечные гликозиды на 
10-40 %

Доксицик Барбитураты, ФК, всасы Снижение абсорбции
лин противосудорож вание, ме

таболизм
доксициклина за счет

ные средства 
(карбамазепин, 
фенитоин)

снижения моторики 
ЖКТ, а также усиле
ние его биотрансфор
мации в печени за счет 
индукции цитохромов 
Р-450

Линкозами- Средства для ФД, синап Суммация и потенци
ды наркоза, нарко сы ЦНС и рование нежелатель

тические аналь перифери ной лекарственной ре
гетики, недепо ческой акции — нервно-мы
ляризующие 
миорелаксанты

нервной 
системы

шечной блокады
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Адсорбирующие ФК, всасы Значительное сниже
противодиарей- 
ные средства

вание ние абсорбции линко- 
замидов

Антимиастени- ФД, синап Антагонистическое
ческие средства сы взаимодействие за счет 

нервно-мышечной 
блокады, вызываемой 
линкозамидами

Макролиды, ФД, мик Антагонизм бактери
хлорамфеникол робная 

клетка
цидных и бактериоста
тических препаратов

Гликопеп- Аминогликози- ФД, орган Суммация неблагопри
тиды ды, капреоми- слуха, поч ятных лекарственных

цин, полимикси
ны, амфотери
цин В, противо
опухолевые сред
ства (кармустин, 
цисплатин, 
стрептозоцин), 
петлевые диуре
тики, салицила
ты, циклоспорин 
Средства для

ки реакций

ФД, синап Усиление неблагопри
наркоза, недепо
ляризующие 
миорелаксанты

сы цен
тральной и 
перифери
ческой 
нервной 
системы

ятных реакций

Ванкоми Блокаторы Hi- ФД, орган Возможно, антагони
цин гистаминовых 

рецепторов, фе
нотиазины, тио
ксантены

слуха стическое взаимодей
ствие за счет седатив
ного эффекта и блока
ды дофаминовых ре
цепторов указанными 
средствами

Дексаметазон ФД Уменьшение проник
новения ванкомицина 
в СМЖ при менингите

Полимик
сины

Гликопептиды ФД, орган 
слуха, поч
ки

Суммация эффектов

Капреомицин ФД, орган 
слуха, поч
ки, синап
сы

Потенцирование не
благоприятных лекар
ственных реакций
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Аминогликозиды ФД, орган 
слуха, поч
ки, синап
сы

Петлевые диуре- ФД, орган Снижение скорости
тики, цисплатин слуха клубочковой фильтра

ции и количества 
функционирующих 
нефронов приводит к 
замедлению экскреции 
полимиксинов; кроме 
того, происходит сум
мация неблагоприят
ного воздействия на 
орган слуха

Недеполяризую- ФД, синап Действие миорелак
щие миорелак- тическая сантов дополняется
сайты щель блокадой нервно-мы

шечной передачи
Непрямые анти ФК, мета Ингибирование
коагулянты, пер
оральные проти- 
водиабетические 
средства, метот
рексат

болизм CYP2C9

Сульфанил Средства, вызы ФД, ство Суммация нежелатель
амиды и вающие угнете ловая клет ных лекарственных
ко-тримок- 
сазол

ние функции ко
стного мозга

ка крови эффектов

Пероральные ФК, всасы Нарушение энтероге-
контрацептивы 
эстрогенсодер
жащие

вание патической рецирку
ляции этинилэстра- 
диола за счет подавле
ния нормальной мик
рофлоры
Вытеснение сульфа
ниламидов из связи с 
белками плазмы крови

Фенилбутазон ФК, связь с 
белками 
крови

Циклоспорин ФК, мета
болизм.
ФД, почки

Индукция CYP3A4.
Суммация неблагопри
ятного лекарственно
го воздействия

Пенициллины ФД, мик
робная 
клетка

Антагонизм бактери
цидных и бактериоста
тических препаратов
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Прокаинамид, ФК, связь с Вытеснение фенитои
фенитоин белками 

крови
на и прокаинамида из 
связи с белками плаз
мы крови и увеличе
ние их свободноых 
фракций в плазме 
крови

Рифампицин, 
рифабутин

ФК, мета
болизм

Индукция CYP2C9

Хлорамфе- Средства, угне- ФД, ство Суммация и потенци
НИКОЛ тающие функ- ловая клет рование неблагоприят

цию костного 
мозга

ка крови ного лекарственного 
эффекта

Пероральные ФК, связь с Вытеснение толбута
противодиабети- белками мида из связи с белка
ческие средства 
(особенно толбу
тамид и хлор- 
пропамид)

крови ми плазмы крови и 
повышение его кон
центрации в плазме 
крови

Эритромицин, ФК, всасы Снижение абсорбции
линкозамиды вание (?) эритромицина и лин- 

козамидов вследствие 
повреждения слизи
стой оболочки ЖКТ 
(?)

Пенициллины ФД, мик Антагонизм бактери
(кроме ампицил робная цидных и бактериоста
лина) клетка тических препаратов
Пероральные ФК, всасы Нарушение энтероге-
контрацептивы 
эстрогенсодер
жащие

вание патической рецирку
ляции этинилэстра- 
диола за счет подавле
ния нормальной мик
рофлоры

Противосудо ФК, связь с Вытеснение фенитои
рожные средст
ва (фенитоин)

белком на из связи с белком и 
повышение его плаз
менной концентрации

Барбитураты ФК, мета Индуцирование био
(фенобарбитал), 
рифампицин, 
рифабутин

болизм трансформации хлор
амфеникола

Цианкобаламин ФК, всасы
вание

Уменьшение абсорб
ции цианокобаламина 
вследствие поврежде
ния слизистой оболоч
ки ЖКТ
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Фосфоми- Метоклопрамид ФК, всасы Усиление моторики
цин и другие проки

нетики
вание ЖКТ и уменьшение 

абсорбции препарата
Фузидие- Гидрокортизон ФД, мик Антагонистическое
вая кислота робная 

клетка
взаимодействие вслед
ствие снижения имму
нитета и повышения 
риска развития инфек
ционных поражений

Пенициллины, ФД, мик Антагонизм бактери
цефалоспорины робная 

клетка
цидных и бактериоста
тических препаратов

Нитроими- Непрямые анти- ФД, систе Подавление нормаль
дазолы коагулянты ма гемоста

за
ной микрофлоры ки
шечника, синтезирую
щей витамин К

Противосудо- ФК, связь с Вытеснение фенитои
рожные средст- белками на из связи с белками
ва (фенитоин) крови плазмы крови, увели

чение концентрации 
его свободной фрак
ции

Этиловый спирт ФК, мета Ингибирование аце
и спиртосодер
жащие препара
ты

болизм тальдегиддегидрогена
зы в печени и замедле
ние биотрансформа
ции этанола

Метронида
зол

Барбитураты ФК, мета
болизм

Индукция CYP3A4

Блокаторы Н2- ФК, мета Ингибирование CYP2C9
гистаминовых 
рецепторов (ци
метидин)

болизм И С¥РЗА4

Нитрофура Антациды ФК, всасы Ослабление абсорбции
ны вание нитрофуранов при прие

ме внутрь за счет изме
нения pH желудочно- 
кишечного содержимого

Пероральные ФК, всасы Нарушение энтерогепа-
контрацептивы 
эстрогенсодер
жащие

вание тической рециркуляции 
этинилэстрадиола за 
счет подавления нор
мальной микрофлоры

Налидиксовая ФД, мик Антагонизм бактери
кислота робная 

клетка
цидных и бактериоста
тических препаратов
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Фуразоли- Трициклические ФД, функ- Синергическое взаи
ДОН антидепрессан- циональ- модействие за счет то

ты ингибиторы ная систе го, что фуразолидон
МАО, симпато- ма регуля является ингибитором
миметики (эфед
рин, фенилэф- 
рин)

ции АД МАО

Этиловый спирт, ФК, мета Ингибирование аце
этанолсодержа
щие препараты

болизм тальдегиддегидрогена
зы в печени и замедле
ние биотрансформа
ции этанола

Произвол- Стрептомицин ФК, выве Замедление выведе
ные ГИНК дение ния с мочой производ

ных ГИНК за счет 
нефротоксического 
действия стрептоми
цина

Рифампицин, 
рифабутин, 
этионамид

ФД, печень Суммация неблагопри
ятного лекарственно
го воздействия

Пиразинамид ФД, мик
робная 
клетка (ми
кобакте
рия), пе
чень

Суммация противоту
беркулезного фарма
кодинамического эф
фекта и неблагоприят
ного воздействия на 
печень

Этамбутол ФД, мик
робная 
клетка (ми
кобактерия)

Потенцирование фар
макодинамического 
эффекта, ускорение 
наступления эффекта

Циклосерин ФД, нерв
ная система

Суммация неблагопри
ятного лекарственно
го воздействия

ПАСК ФК, выве
дение

Уменьшается почечная 
экскреция изониазида 
за счет повышения ки
слотности мочи и уси
ления его реабсорбции

Пиридоксин ФД, нерв
ное волок
но

Уменьшение нейро
токсического воздей
ствия ГИНК за счет 
улучшения проведе
ния нервного возбеж- 
дения вследствие про
цессов фосфорилиро
вания
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Антациды ФК, всасы
вание

Уменьшение абсорб
ции препаратов

Дисульфирам, ФК, мета Ингибирование аце
этанолсодержа
щие препараты, 
этиловый спирт

болизм тальдегиддегидрогена
зы в печени и замедле
ние биотрансформа
ции этанола

Кетоконазол ФК, выве
дение

Усиление экскреции 
кетоконазола

Рифампи- Изониазид, ФД, печень Суммация неблагопри
цин этионамид ятного лекарственно

го воздействия
Пиразинамид ФД, мик

робная 
клетка (ми
кобакте
рия), гепа
тоциты

Потенцирование фар
макодинамического 
эффекта

ПАСК ФК, всасы
вание

Нарушение абсорб
ции рифапмицина

Аминофиллин, ФК, мета Индукция СУР1А2 и
теофиллин болизм CYP3a4, приводящая к 

усилению биотранс
формации и клиренса 
ксантинов

Средства для 
наркоза (произ
водные углеводо
родов)

? ?

Антациды ФК, всасы
вание

Уменьшение абсорб
ции рифамицинов

Непрямые анти ФК, мета Индукция цитохромов
коагулянты, пер
оральные проти- 
водиабетические 
средства, 0-адре- 
ноблокаторы, 
антиаритмиче- 
ские средства, 
ГКС, циклоспо
рин, сердечные 
гликозиды, пер
оральные кон
трацептивы, 
хлорамфеникол

болизм Р-450 и ускорение 
биотрансформации 
препаратов
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Ингибиторы 
протеаз ВИЧ 
(индинавир, нел- 
финавир, сакви
навир) 
Флуконазол, 
кларитромицин

ФК, всасы
вание, ме
таболизм

ФК, мета
болизм

Угнетение P-gp инги
биторами ВИЧ-про- 
теиназы и увеличение 
абсорбции рифампи
цина; индукция CYP3A4 
Ингибирование CYP3A4

Этамбутол Изониазид, фти- 
вазид, метазид

Лекарственные 
средства, оказы
вающие нейро
токсическое дей
ствие

ФД, мик
робная 
клетка (ми
кобактерия) 
ФД, нерв
ная система

Усиление противоту
беркулезной активно
сти

Усиление неблагопри
ятного воздействия

Этион- 
амид, про- 
тионамид

Изониазид

Рифампицин

Циклосерин, 
этанолсодержа
щие препараты, 
этиловый спирт, 
лекарственные 
средства с ней
ротоксическим 
действием

ФД, пе
чень, нерв
ная система 
ФД, гепато
циты
ФД, нейро
ны

Суммация неблагопри
ятных лекарственных 
воздействий

Суммация неблагопри
ятных лекарственных 
воздействий

Этионамид Этамбутол ФД, мик
робная 
клетка (ми
кобактерия)

Антагонистическое 
взаимодействие

Пиразин- 
амид

Офлоксацин, ло- 
мефлоксацин

Изониазид, ри
фампицин

ФД, мик
робная 
клетка (ми
кобактерия) 
ФД, мик
робная 
клетка (ми
кобакте
рия), гепа
тоциты

Усиление противоту
беркулезной активно
сти

Усиление противоту
беркулезной активно
сти и неблагоприятно
го воздействия на пе
чень
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Продолжение

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Противоподагри- 
ческие средства

ФД, функ- 
циональ- 
ная систе
ма регуля
ции уровня 
мочевой 
кислоты

Антагонистическое 
взаимодействие за счет 
повышения содержа
ния мочевой кислоты 
в плазме крови при 
лечении пиразинами- 
дом

Циклосе
рин

Изониазид, фти- 
вазид, этион- 
амид, протион- 
амид, этиловый 
спирт, кофеин, 
дисульфирам, 
лекарственные 
средства с ней
ротоксическим 
действием

ФД, нейро
ны

Потенцирование не
благоприятного воз
действия

ПАСК Изониазид

Рифампицин, 
эритромицин, 
линкомицин

Витамин В12

ФК, выве
дение

ФК, всасы
вание

ФК, всасы
вание

Уменьшается почечная 
экскреция изониазида 
за счет повышения ки
слотности мочи и уси
ления его реабсорбции 
Нарушение абсорб
ции рифампицина, 
эритромицина и лин- 
комицина из ЖКТ 
Нарушение усвоения 
витамина В12

Капреоми- 
цин

Полимиксины ФД, почки, 
синапсы 
централь
ной (в т. ч. 
центр дыха
ния про
долговато
го мозга) и 
перифери
ческой 
нервной си- 
темы

Суммация неблагопри
ятных лекарственных 
реакций
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Продолжение

Примечание. ФК — фармакокинетическое взаимодействие, ФД — 
фармакодинамическое взаимодействие, Р-др — гликопротеин-Р.

Антимикроб
ные ЛС ЛС

Вид и уро
вень взаимо

действия
Результат взаимодействия

Аминогликози
ды и другие пре
параты, оказы
вающие ототок- 
сическое и неф
ротоксическое 
действие

ФД, орган 
слуха, поч
ки, синап
сы цен
тральной (в 
т. ч. центр 
дыхания 
продолгова
того мозга) 
и перифе
рической 
нервной 
системы



ПРИЛОЖЕНИЕ 1-5

ПРИМЕНЕНИЕ АНТИИНФЕКЦИОННЫХ 
ХИМИОПРЕПАРАТОВ ПРИ БЕРЕМЕННОСТИ 

И КОРМЛЕНИИ ГРУДЬЮ

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Пени
циллины

Пен]ициллины
Проходят через 
плаценту, однако 
неблагоприятное 
влияние на плод, 
как правило, от
сутствует. При бе
ременности увели
чен клиренс пени
циллинов

Проникают в 
грудное моло
ко. Возможны 
изменение ки
шечной мик
рофлоры, сен
сибилизация 
ребенка, кан
дидоз, кожная 
сыпь

Азлоцил- — С осторож- Проходят через Проникает в
лин ностью/С 

осторожно
стью

плаценту в высо
ких концентраци
ях. Данных об уве
личении числа 
врожденных ано
малий нет

грудное мо
локо

Амокси В С осторож- Проникает через Проникает в
циллин ностью/С 

осторожно
стью

плаценту в высо
ких концентраци
ях. Данных об уве
личении числа 
врожденных ано
малий нет

грудное мо
локо

Амокси В С осторож- Проходит через Проникает в
циллин/ ностью/С плаценту в высо грудное мо
клавула- 
нат

осторожно
стью

ких концентрациях локо
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Ампи
циллин, 
ампицил
лин/ 
сульбак
там

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Быстро проходит 
через плаценту, но 
в низких концен
трациях. Снижает 
как плазменный 
уровень, так и экс
крецию эстриола с 
мочой путем нару
шения гидролиза 
конъюгированных 
стероидов в ки
шечнике. Эстриол 
мочи используется 
для оценки состоя
ния фетоплацен- 
тарной системы, 
снижение его 
уровня может быть 
признаком ди
стресс-синдрома

Проникает в 
грудное мо
локо

Бензил- 
пеницил- 
лин/бен- 
затин 
бензил
пеницил
лин

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту, особен
но в I триместре 
беременности. 
Применение бен
зилпенициллина 
на ранних стадиях 
беременности мо
жет повышать со
кратительную ак
тивность матки и 
увеличивать число 
спонтанных абор
тов. Отрицательно
го влияния на плод 
не выявлено

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Карбени- 
циллин

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту в высо
ких концентрациях

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Оксацил
лин

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту в высо
ких концентрациях

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Пипера в С осторож- Быстро проходит Проникает в
циллин ностью/С через плаценту. грудное моло

осторожно Отрицательного ко в низких
стью влияния на плод 

не выявлено
концентрациях

Пипера в С осторож- Нет данных. См. Проникает в
циллин/ ностью/С Пиперациллин грудное моло
тазобак- осторожно ко в низких
там стью концентрациях
Тикар- в С осторож- Нет данных Нет данных
циллин/ ностью/С
клавула- осторожно
нат стью

Цефалоспорины
Цефало
спорины

Цефад- 
роксил,

В С осторож- 
ностью/С

Проходят через 
плаценту в низких 
концентрациях. 
Отрицательного 
влияния на плод 
не выявлено

Проходят через 
плаценту в высо

Проникают в 
грудное моло
ко. Возможны 
изменение ки
шечной мик
рофлоры, сен
сибилизация 
ребенка, кан
дидоз, кожная 
сыпь 
Проникают в 
грудное моло

цефазо- осторожно ких концентраци ко в очень
лин, це
фалексин

стью ях. Отрицательного 
влияния на плод 
не выявлено

низких кон
центрациях

Цефак- В С осторож- Быстро проходят Цефуроксим
лор, це- ностью/С через плаценту. применять с
фурок- осторожно Отрицательного осторожно
сим стью влияния на плод 

не выявлено
стью
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Карбапенемы

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Цефик- в С осторож- Проходят через Проникают в
сим, це- ностью/С плаценту, особен грудное моло
фопера- осторожно но хорошо цефо- ко в низких
зон, це- стью перазон и цефтази концентраци
фопера- дим. Отрицатель ях. Не следует
зон/суль- ного влияния на применять це-
бактам, плод не выявлено фиксим и цеф-
цефотак тибутен из-за
сим, отсутствия со
цефтази ответствую
дим, щих клиниче
цефтибу- ских исследо
тен, цеф ваний
триак
сон, це-
фепим

Имипе- 
нем/ци- 
ластатин

Меропе- 
нем

В

С С осторож- Есть данные о те
ностью/С ратогенном дейст
осторожно вии у животных.
стью Исследований у 

человека не прове
дено

С осторож- Данные о терато
ностью/С генном действии у
осторожно животных отсутст
стью вуют. Исследова

ний у человека не 
проведено

Монобактамы

Нет данных о 
безопасности 
применения 
при кормле
нии грудью

Нет данных о 
безопасности 
применения 
при кормле
нии грудью

Азтрео- 
нам

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту. Адекват
ных и строго кон
тролируемых ис
следований у чело
века не проведено

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях
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Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Макро
лиды

Макролиды
Адекватных и 
строго контроли
руемых исследова
ний у женщин не 
проводилось. Ряд 
препаратов приме
няются в период 
беременности для 
лечения хламидио
за, токсоплазмоза 
Применяется при 
хламидийной ин
фекции у беремен
ных. Отрицатель
ного влияния на 
плод не выявлено

Проникают в 
грудное моло
ко. Отрица
тельного влия
ния на ребенка 
не выявлено

Азитро
мицин

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных

Джоза- — С осторож- Применяется при Проникает в
мицин ностью/За- 

прещено
хламидийной ин
фекции у беремен
ных. Отрицатель
ного влияния на 
плод не выявлено

грудное моло
ко в высоких 
концентрациях

Кларит С Запрещено/ Безопасность при Проникает в
ромицин Запрещено менения при бере

менности не опре
делена. Есть дан
ные об эмбриоток- 
сическом дейст
вии у животных

грудное моло
ко в высоких 
концентрациях

Мидека- 
мицин, 
роксит- 
ромицин

Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Проникают в 
грудное моло
ко в высоких 
концентрациях

Спира- — С осторож- Проходит через Проникает в
мицин ностью/За- 

прещено
плаценту в высо
ких концентраци
ях. Данных об уве
личении числа 
врожденных ано
малий нет. Приме
няется при лече
нии токсоплазмо
за беременных

грудное моло
ко в высоких 
концентрациях
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Продолжение

Препарат

Эритро
мицин

Амино- 
гликози
ды

Амика
цин

Гентами
цин

Канами- 
цин

Неоми
цин

Катего
рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью
С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Особенности дейст
вия при беременности

Данных об увели
чении числа врож
денных аномалий 
нет. Проходит че
рез плаценту в 
низких концентра
циях. Во время бе
ременности проти
вопоказан эритро
мицина эстолат

Аминогликозиды

D Запрещено/ 
С осторож
ностью

С По жизнен
ным пока- 
заниям/С 
осторожно
стью

D Запрещено/
С осторож
ностью

— Запрещено/ 
С осторож
ностью

Проходят через 
плаценту. Высо
кий риск ототок
сичности и нефро
токсичности

Проходит через 
плаценту в высо
ких концентраци
ях. Высокий риск 
ототоксичности

Проходит через 
плаценту в средних 
концентрациях. 
Адекватных и 
строго контроли
руемых исследова
ний у женщин не 
проводилось 
Проходит через 
плаценту в высо
ких концентраци
ях. Высокий риск 
ототоксичности 
Данные о безопас
ности отсутствуют

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Проникают в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. Возможно 
влияние на 
микрофлору 
кишечника 
Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. Адекватных 
и строго кон
тролируемых 
исследований 
не проводилось 
Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Данные о 
безопасности 
отсутствуют

27 - 11177 417



Продолжение

Тетрациклины

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Нетил- 
мицин

D С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту в высо
ких концентрациях

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Стрепто
мицин

D Запрещено 
в I триме
стре, в ос
тальных — 
по жизнен
ным пока- 
заниям/С 
осторожно
стью

Быстро проходит 
через плаценту в 
высоких концен
трациях. Высокий 
риск ототоксично
сти

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Тобрами
цин

D По жизнен
ным пока- 
заниям/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту в высо
ких концентраци
ях. Высокий риск 
ототоксичности

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентрациях

Докси
циклин, 
тетра
циклин

D Запрещено/ 
Запрещено

Проходят через 
плаценту, накапли
ваются в костях и 
зубных зачатках 
плода, нарушая их 
минерализацию. 
Высокий риск ге
патотоксичности

Проникают в 
грудное моло
ко. Наруше
ние развития 
зубных зачат
ков, линейного 
роста костей, 
фотосенсиби
лизация, изме
нение кишеч
ной микро
флоры, канди
доз

Хинолоны
Хиноло
ны/
Фторхи- 
нолоны

Лево- С Запрещено/

Адекватных и 
строго контроли
руемых исследова
ний у женщин не 
проведено. Высо
кий риск артроток- 
сичности 
Нет данных

Проникают в 
грудное моло
ко. Высокий 
риск артроток- 
сичности

Нет данных
флокса Запрещено
цин
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Ломе- 
флокса- 
цин

с Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Мокси- 
флокса- 
цин

с Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Нор- 
флокса
цин

с Запрещено/ 
Запрещено

Проходит через 
плаценту в высо
ких концентрациях

Нет данных

Офлокса- с Запрещено/ Проходит через Проникает в
цин Запрещено плаценту в высо

ких концентрациях
грудное мо
локо

Пефлок- с Запрещено/ Проходит через Проникает в
сацин Запрещено плаценту грудное мо

локо
Спар- 
флокса- 
цин

Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Ципро с Запрещено/ Проходит через Проникает в
флокса
цин

Запрещено плаценту грудное моло
ко в высоких 
концентрациях

Нали
диксовая 
кислота

Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Проникает в 
грудное моло
ко в высоких 
концентраци
ях. Возможна 
гемолитиче
ская анемия с 
желтухой при 
дефиците глю- 
козо-6-фос- 
фатдегидроге- 
назы, повыше
ние внутриче
репного давле
ния

Оксоли
новая 
кислота

Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Пипеми- 
довая ки
слота

Запрещено/ 
С осторож
ностью

Нет данных Нет данных
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Гликопептвды
Глико
пептиды

Ванко С Запрещено

Проходят через 
плаценту, оказыва
ют неблагоприят
ное действие на 
плод. Применяют
ся по жизненным 
показаниям

Проходит через
мицин в I триме плаценту. Имеются

стре, в ос сообщения о тран-
тальных — зиторных наруше
с осторож- ниях слуха у ново
ностью/За- рожденных
прещено

Тейко- — Запрещено/ Нет данных
планин Запрещено

Проникают в 
грудное моло
ко. Возможны 
изменение ки
шечной мик
рофлоры, сен
сибилизация 
ребенка 
Проникает в 
грудное мо
локо

Нет данных

Линкозамиды
Клинда — Запрещено/ Проходят через
мицин, Запрещено плаценту в высо
линко- ких концентраци
мицин ях. Возможна ку

муляция в печени 
плода

Оксазолидиноны
Линезо- I С I Запрещено/1 Нет данных 
лид I | Запрещено |

Проникают в 
грудное моло
ко. Возможны 
изменение ки
шечной мик
рофлоры, сен
сибилизация 
ребенка

Нет данных

Нитроимидазолы
Проходят через 
плаценту, данные 
о частоте врожден
ных дефектов про
тиворечивы, не ис
ключено повреж
дающее действие 
на плод в I триме
стре

Проникают в 
грудное моло
ко, действие 
на ребенка не 
изучено
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Метро
нидазол

В Запрещено 
в I триме
стре, в ос
тальных — 
с осторож- 
ностью/За- 
прещено

Проходит через 
плаценту в высо
ких концентраци
ях. Имеются указа
ния на дефекты го
ловного мозга, ко
нечностей, генита
лий

Проникает в 
грудное моло
ко в высоких 
концентраци
ях. Возможна 
анорексия, 
рвота, диарея 
и др.

Тинида- 
зол

Запрещено 
в I триме
стре, в ос
тальных — 
с осторож- 
ностью/За- 
прещено

Нет данных Нет данных

Орнида- 
зол

Запрещено 
в I триме
стре, в ос
тальных — 
с осторож- 
ностью/За- 
прещено

Нет данных Нет данных

Секнида- 
зол

Запрещено 
в I триме
стре, в ос
тальных — 
с осторож- 
ностью/За- 
прещено

Нет данных Нет данных

Нитро
фураны

Нитрофураны
Адекватных и 
строго контроли
руемых исследова
ний у женщин не 
проведено

Адекватных и 
строго контро
лируемых ис
следований у 
человека не 
проведено
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Нитро- В С осторож- Проходит через Проникает в
фуранто- ностью/С плаценту. Имеются грудное моло
ин осторожно

стью
сообщения о гемо
литической анемии 
у новорожденных 
при дефиците глю- 
козо-6-фосфатде- 
гидрогеназы

ко в низких 
концентраци
ях. Возможно 
развитие гемо
литической 
анемии при 
дефиците глю- 
козо-6-фос- 
фатдегидроге- 
назы

Нифу
роксазид

Запрещено/
Запрещено

Нет данных Нет данных

Нифура- 
тел

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Нет данных

Фурази-
ДИН

— Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Фуразо- 
лидон

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Препарат]

Нет данных

ы других групп

Нет данных

Поли
миксины

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных о по
вреждающем дей
ствии препарата на 
плод

Нет данных

Хлорам — Запрещено/ Быстро проходит Проникает в
феникол Запрещено через плаценту в 

высоких концен
трациях. Возможно 
развитие «серого 
синдрома» или уг
нетение костного 
мозга, особенно 
при назначении на 
поздних сроках бе
ременности

грудное мо
локо

422



Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Фузидие- 
вая ки
слота

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проникает через 
плаценту. Адекват
ные данные о 
безопасности от
сутствуют. Воз
можно развитие 
билирубиновой эн
цефалопатии. На
значать только в 
случае крайней не
обходимости

Проникает в 
грудное моло
ко. Назначать 
только в слу
чае крайней 
необходимости

Спекти- 
номицин

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Адекватных и 
строго контроли
руемых исследова
ний у человека не 
проведено. Одна
ко в некоторых 
случаях его реко
мендовали для ле
чения гонореи у 
беременных при 
аллергии на р-лак
тамы

Нет данных о 
проникнове
нии в грудное 
молоко. Одна
ко в тех случа
ях, когда его 
применяли у 
кормящих ма
терей, ослож
нений у ребен
ка не выявлено

Нитро-
ксолин

— Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Диокси- 
дин

Запрещено/ 
Запрещено

Эмбриотоксиче- 
ское и мутагенное 
действие у живот
ных

Нет данных

Фосфо- 
мицин

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту. Имеется 
информация о его 
неблагоприятном 
действии на орга
низм матери и на 
плод, полученная в 
экспериментах на 
животных

Нет данных
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Сульфа
нилами
ды

Сн
если 
перед 
родами

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходят через 
плаценту в высо
ких концентраци
ях, особенно в III 
триместре. Сведе
ния о неблагопри
ятном действии на 
плод противоречи
вы. При назначе
нии в I триместре 
беременности воз
можны аномалии 
развития. При на
значении в позд
ние сроки бере
менности: анемия, 
желтуха, потеря 
аппетита, рвота, 
поражение почек. 
Сульфаниламиды 
вытесняют билиру
бин из связей с 
альбуминами плаз
мы крови. Несвя
занный билиру
бин проходит через 
плаценту, может 
приводить к пора
жению мозга плода

Проникают в 
грудное моло
ко. Возможна 
ядерная желту
ха у грудных 
детей. При де
фиците глюко- 
зо-6-фосфат- 
дегидрогеназы 
— гемолитиче
ская анемия
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Ко-три- 
мокса- 
зол 
(сульфа- 
метокса- 
зол/три- 
мето- 
прим)

с Запрещено/ 
Запрещено

См. Сульфанил
амиды. Тримето
прим проходит че
рез плаценту в вы
соких концентра
циях. Тримето
прим — активный 
антагонист фолие
вой кислоты. По
вышается риск 
врожденных ано
малий (сердечно
сосудистой систе
мы, ЦНС, замедле
ние роста плода). 
По другим дан
ным, частота поро
ков развития при 
использовании ко- 
тримоксазола не 
возрастает

Триметоприм 
проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. См. также 
Сульфанил
амиды

Противотуберкулезные препараты
Противо
туберку
лезные 
препара
ты

Изониа С С осторож-

Большинство пре
паратов проходят 
через плаценту. 
Возможно неблаго
приятное действие 
на плод

Проходит через

Проникают в 
грудное моло
ко. Профилак
тического про
тивотуберку
лезного дейст
вия на ребенка 
не оказывают 
Проникает в

зид ностью/С плаценту. Возмож грудное моло
осторожно ны задержка пси ко. Возможно
стью хомоторного раз

вития ребенка в 
дальнейшем, мие
ломенингоцеле и 
гипоспадия, гемор
рагии (вследствие 
гиповитаминоза К)

развитие гепа
тита и перифе
рического нев
рита
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Рифабу
тин

В Запрещено/ 
Запрещено

Проходит через 
плаценту. Адекват
ных и строго кон
тролируемых ис
следований у чело
века не проведено

Нет данных

Рифам- с С осторож- Проходит через Проникает в
пицин ностью/С 

осторожно
стью

плаценту. Доказа
но отрицательное 
действие на плод. 
При назначении в 
поздние сроки воз
можны постна
тальные кровотече
ния

грудное мо
локо

Пиразин- с С осторож- Данных об увели Этамбутол
амид, ностью/С чении числа врож проникает в
этамбу- осторожно денных аномалий грудное моло
тол стью нет ко. Отрица

тельного влия
ния не выяв
лено

Этион- 
амид

Запрещено/ 
С осторож
ностью

Проходит через 
плаценту. Терато
генное действие у 
животных

Нет данных

Про- Запрещено/ Данных об увели Нет данных.
тионамид С осторож

ностью
чении числа врож
денных аномалий 
нет

Отрицательно
го влияния не 
выявлено

Капрео- — Запрещено/ Адекватные дан Адекватные
мицин, 
ПАСК, 
тиоацета- 
зон, цик
лосерин

Запрещено

Противогриб

ные о безопасно
сти отсутствуют

ковые препараты

данные о безо
пасности от
сутствуют

Амфоте в С осторож- Проходит через Адекватные
рицин В ностью/С 

осторожно
стью

плаценту. Адекват
ные данные о 
безопасности от
сутствуют

данные о безо
пасности от
сутствуют
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Гризео- 
фульфин

Запрещено/ 
Запрещено

Проходит через 
плаценту. Эмбрио- 
токсическое и те
ратогенное дейст
вие у животных. 
Описаны случаи 
рождения сиам
ских близнецов

Нет данных о 
безопасности

Итрако
назол

с Запрещено/ 
Запрещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Проникает в 
грудное моло
ко. Адекват
ные данные о 
безопасности 
отсутствуют

Кетоко
назол

с Запрещено/ 
Запрещено

Проходит через 
плаценту. Адекват
ные данные о 
безопасности от
сутствуют

Проникает в 
грудное моло
ко. Адекват
ные данные о 
безопасности 
отсутствуют

Натами
цин

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных о по
вреждающем дей
ствии препарата на 
плод

Нет данных о 
неблагоприят
ном действии 
препарата на 
ребенка

Нистатин С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных о по
вреждающем дей
ствии препарата на 
плод

Нет данных

Флукона
зол

с Запрещено/ 
Запрещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Хорошо про
никает в груд
ное молоко, в 
котором созда
ет концентра
ции, равные 
плазменным
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Антирет
ровирус
ные пре
параты

Противовирусные препараты
При проведе
нии «верти
кальной» про
филактики 
ВИЧ-инфек
ции следует 
прекратить 
грудное 
вскармлива
ние из-за вы
сокого риска 
заражения ре
бенка

Абакавир С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Нет данных

Аманта
дин

С Запрещено/ 
Запрещено

Проходит через 
плаценту. Описаны 
случаи развития 
тетрады Фалло и 
других пороков 
развития сердца

Проникает в 
грудное моло
ко. Адекват
ные данные о 
безопасности 
отсутствуют

Ампрена- 
вир

С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Нет данных

Ацикло
вир

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту. Неблаго
приятное действие 
на плод не выявле
но

Может прони
кать в грудное 
молоко в вы
соких концен
трациях. Не
благоприятное 
действие на 
ребенка не вы
явлено

Валацик- 
ловир

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту. Неблаго
приятное действие 
на плод не выявле
но

Неблагоприят
ное действие 
на ребенка не 
выявлено
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Ганцик
ловир

С Запрещено/ 
Запрещено

Проходит через 
плаценту. Неблаго
приятное действие 
на плод не выявле
но

Неблагоприят
ное действие 
на потомство у 
животных

Двдано- 
зин

В С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
0.5. Адекватные 
данные о безопас
ности отсутствуют

Нет данных

Зальци- 
табин

С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
0.3-0.5. Адекватные 
данные о безопас
ности отсутствуют

Нет данных

Занами- 
вир

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Нет данных

Зидову
дин

С С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
0.85. Применяется 
в период беремен
ности для профи
лактики передачи 
ВИЧ-инфекции 
ребенку от инфи
цированной мате
ри. Ограниченные 
исследования по
казывают отсутст
вие тератогенного 
эффекта

Хорошо про
никает в груд
ное молоко, в 
котором созда
ет концентра
ции, равные 
плазменным
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Индина
вир

С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Нет данных

Интер
ферон 
альфа

С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Описано учаще
ние самопроиз
вольных абортов у 
животных

Нет данных

Ифави- 
ренц

С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
1.0

Нет данных

Ламиву- 
ДИН

С С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
1.0

Нет данных

Невира
пин

С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
1.0

Проникает в 
грудное мо
локо

Нельфи- 
навир

В С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Нет данных

Озэльта- 
мивир

С С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Нет данных

Пегин
терфе
рон аль
фа

С С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Нет данных

Рибави
рин

X С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Нет данных

Риманта- 
ДИН

С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Нет данных

430



Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/ 
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Ритона
вир

В С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
0.15-0.64

Нет данных

Саквина
вир

В С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Адекватные дан
ные о безопасно
сти отсутствуют

Нет данных

Ставудин С С осторож- 
ностью/За- 
прещено

Проходит через 
плаценту, соотно
шение концентра
ций в крови мате
ри и в плаценте — 
0.76

Нет данных

Фамцик
ловир

в С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Нет данных

Фоскар- 
нет

с Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Проникает в 
грудное моло
ко в концен
трациях, в 3 
раза превы
шающих кон
центрации в 
крови матери. 
Неблагоприят
ное действие 
на ребенка не 
описано

Фосфа
зид

Запрещено 
в I триме
стре, в ос
тальных — 
с осторож- 
ностью/За- 
прещено

Противопротс

Нет данных

□ойные препараты

Нет данных

Артеми
зинин

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Ограниченный 
опыт применения 
во П-Ш тримест
рах не выявил на
рушений у плода

Нет данных
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Галофан- 
трин

— Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Гидро
ксихло
рохин

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту. Адекват
ные данные о 
безопасности от
сутствуют

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. Адекватные 
данные о безо
пасности от
сутствуют

Дапсон С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Выделяется с 
грудным моло
ком. Адекват
ные данные о 
безопасности 
отсутствуют

Дегидро
эметина 
дигидро
хлорид

Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Меглю
мина ан
тимонат

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Проникает в 
грудное моло
ко. Адекват
ные данные о 
безопасности 
отсутствуют

Мефло- 
хин

С Запрещено 
в I триме
стре, в ос
тальных с 
осторожно- 
стью/С ос
торожно
стью

Эмбриотоксиче- 
ское и тератоген
ное действие у жи
вотных

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. Нет данных 
о неблагопри
ятном дейст
вии препарата 
на ребенка

Паромо
мицин

С С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных о не
благоприятном 
действии препара
та на плод

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. Адекватные 
данные о безо
пасности от
сутствуют
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Пириме
тамин

С С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Тератогенное дей
ствие у животных. 
Используется при 
токсоплазмозе у 
беременных

Проникает в 
грудное моло
ко. Адекват
ные данные по 
безопасности 
отсутствуют

Пириме
тамин/ 
сульфа- 
доксин

С Запрещено 
в 1 триме
стре, в ос
тальных — 
с осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

См. Пириметамин 
и Сульфаниламиды

См. Пиримета
мин и Сульфа
ниламиды

Прима
хин

С Запрещено/ 
Запрещено

Проходит через 
плаценту и может 
вызывать гемоли
тическую анемию 
при дефиците глю- 
козо-6-фосфатде- 
гидрогеназы у пло
да

Нет данных

Прогуа- 
нил

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных о не
благоприятном 
действии препара
та на плод

Нет данных

Хлоро
хин

С С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Проходит через 
плаценту, способен 
накапливаться в 
надпочечниках и 
сетчатке глаза пло
да. Может вызвать 
врожденные поро
ки сердца, гипоти
реоз у новорож
денного

Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. Нет данных 
о неблагопри
ятном дейст
вии препарата 
на ребенка

Этофа- 
мид

С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Противогельм

Нет данных

мятные препараты

Нет данных

Албенда- 
зол

С Запрещено/ 
Запрещено

Тератогенное дей
ствие у животных

Нет данных
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Диэтил- 
карбама- 
зин

■ Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Ивермек
тин

с Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Нет данных

Левами- 
зол

с Запрещено/
Запрещено

Тератогенное дей
ствие

Нет данных

Мебенда
зол

с Запрещено/
Запрещено

Проходит через 
плаценту. Приме
нение в I тримест
ре не приводило к 
появлению терато
генного или эм- 
бриотоксического 
эффекта, в то вре
мя как у животных 
тератогенный эф
фект присутствует

Нет данных

Никлоза- 
мид

Запрещено/ 
С осторож
ностью

Нет данных Нет данных

Пиранте- 
ла памо- 
ат

Запрещено/ 
Запрещено

Нет данных Проникает в 
грудное моло
ко в низких 
концентраци
ях. Тем не ме
нее не реко
мендуется к 
применению 
при кормле
нии грудью
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Продолжение

Препарат
Катего

рия 
FDA

Официаль
ная инфор

мация произ
водителя: Бе
ременность/
Кормление 

грудью

Особенности дейст
вия при беременности

Особенности 
действия при 

кормлении гру
дью

Празик
вантел

В С осторож- 
ностью/С 
осторожно
стью

Нет данных Проникает в 
грудное моло
ко в концен
трациях, в 4 
раза меныпих, 
чем в крови 
матери. В це
лях безопасно
сти рекоменду
ется не кор
мить грудью в 
течение 3 дней 
с момента 
приема по
следней дозы 
препарата

Официальная инструкция производителя относительно применения 
при беременности

С осторожностью — официальные запреты на применение препарата в 
период беременности не установлены, научные сведения о возможности при
менения препарата в период беременности отсутствуют или противоречивы. 
Применение возможно только по строгим показаниям или при угрожающих 
жизни состояниях, при уверенности врача, что потенциальная польза от при
менения АМП у беременных превышает возможный вред для плода.

Запрещено — имеются противопоказания к применению при беременно
сти.

Официальная инструкция производителя относительно применения 
при лактации

С осторожностью — официальные запреты на применение препарата в 
период грудного вскармливания не установлены, научные сведения о возмож
ности применения препарата в период кормления грудью отсутствуют или 
противоречивы. Целесообразно на время лечения воздержаться от грудного 
вскармливания. В тех случаях, когда такой возможности нет и кормление гру
дью продолжается, АМП может применяться по строгим показаниям, при 
этом необходимо тщательно сопоставить пользу от его применения с возмож
ным риском для грудного ребенка.

Запрещено — применение препарата во время кормления грудью противо
показано.

Источник — www.antibioic.ru
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ПРИЛОЖЕНИЕ 1-6

ИНДУКТОРЫ И ИНГИБИТОРЫ ИЗОФЕРМЕНТОВ 
ЦИТОХРОМА Р-450

Изофермент Индукторы Ингибиторы
СУР1А2 Инсулин 

Никотин 
Омепразол 
ПАУ 
Рифампицин 
Фенитоин 
Фенобарбитал

Дилтиазем ’ Тиклопидин
Кларитроми- Флувоксамин 
цин Фторхинолоны
Мексилетин Циметидин 
Мибефрадил Эритромицин 
Ритонавир

CYP2a6 Фенобарбитал Ритонавир
cyp2B6 Фенобарбитал 

Фенитоин
Орфенанад- 
рин

CYP2c9 Рифампицин Амиодарон Ритонавир
Диклофенак Сульфанил- 
Дисульфирам амиды 
Зафирлукаст Фенилбутазон 
Кетопрофен Флувастатин 
Ко-тримокса- Флувоксамин 
зол Флуконазол
Метронида- Циметидин 
зол

CYP2C19 Барбитураты 
Рифампицин

Омепразол Флувоксамин
Ритонавир Флуоксетин
Толбутамид

CYP2D6 Амиодарон Ритонавир
Галоперидол Серталин 
Дезипрамин Флувоксамин 
Кломипра- Флуоксетин
мин Хинидин
Мибефрадил Циметидин 
Пропафенон

cyp2E1 Изониазид
Кетоновые тела 
Этанол

Дисульфирам —
Ритонавир

CYP3a4 гкс
Дексаметазон 
Карбамазепин 
Рифампицин 
Сульфинпиразон 
Фенилбутазон

Азитромицин Ранитидин 
Дилтиазем Ритонавир
Зафирлукаст Саквинавир 
Зилеутон Сок грейпфрута
Индинавир Тролеандоми-
Интракона- цин 
зол Флувоксамин
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Продолжение

Изофермент Индукторы Ингибиторы
Фенитоин Кетоконазол ' Флуконазол
Фенобарбитал Кларитроми

цин
Клотримазол 
Метронида
зол 
Мибефрадил 
Миконазол 
Омепразол

Флуоксетин 
Хинидин 
Циметидин 
Ципрофлокса
цин 
Эритромицин

Венлафаксин Рисперидон Хлорпромазин
Галоперидол Спартеин Циклобенза-
Дебризохин Тамоксифен прин
Дезипрамин 
Дексфенфлура- 
мин
Доксепин 
Донепезил 
Мапротилин 
Мексилетин 
Меперидин 
Метоксиамфета
мин 
Метопролол 
Минаприн

Тимолол 
Тиоридазин 
Тразодон 
Трамадол

Энкаинид

CY?2E1 Парацетамол Тамоксифен Хлороксазон
Галотан Теофиллин Энфлуран
Дапсон 
Изониазид 
Изофлуран 
Кофеин 
Ритонавир 
Севофлуран

Фенол Этанол

CYP3a4 Азитромицин Кетоконазол Такролимус
Алпразолам Лансопразол Тамоксифен
Алфентанил Лозартан Темазепам
Амитриптилин Мибефрадил Терфенадин
Амлодипин Миконазол Тестостерон
Астемизол Паклитаксел Триазолам
Аторвастатин Правастатин Верапамил
Буспирон Преднизон Винбластин
Бусульфан Хинидин Винкристин
Дапсон Хинин R-варфарин
Дексаметазон Ритонавир Зилеутон
Декстрометорфан Рифампин Кларитромицин
Каннабиноиды Саквинавир Эритромицин
Карбамазепин Серталин Нитрендипин
Цизаприд Дилтиазем Церивастатин
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Продолжение

Изофермент Индукторы Ингибиторы
Клиндамицин 
Кломипрамин 
Клоназепам 
Кокаин 
Хлорфенирамин 
Циклобензаприн 
Циклофосфамид 
Циклоспорин 
Этопозид 
Фелодипин 
Фентанил 
Фексофенадин 
Ифосамид 
Имипрамин 
Индинавир 
Исрадипин 
Циклоспорин А 
Нелфинавир 
Финастерид 
Таксол 
Залеплон 
Прогестерон 
Сальметерол 
Силденафил

Нифедипин ' Ловастатин 
Нисолдипин Метадон 
Г алоперидол Одансестрон 
Лидокаин Эстрадиол
Мидазолам Диазепам

CYP3a5 Винбластин 
Винкристин 
Кортизол 
Ловастатин 
Мидазолам 
Миртазапин

Нифедипин Триазолам 
Терфенадин Этинилэстра- 
Тестостерон диол

MacKichan J. J. Protein binding drug displacement interactions fact or fic
tion? // Clin. Pharmacokinet.— 1989.— Vol. 16.— P. 65—73.

Lumholtz B., Siersbaek-Nielsen K., Skovsted L. et al. Sulfamethizole-in- 
duced inhibition of diphenylhydantoin, tolbutamide, and warfarin me
tabolism // Clin. Pharmacol. Ther.- 1975.- Vol. 17.- P. 731-734.



Приложение II

ГОСУДАРСТВЕННЫЙ РЕЕСТР ЛЕКАРСТВЕННЫХ 
СРЕДСТВ. АНТИИНФЕКЦИОННЫЕ ПРЕПАРАТЫ

СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ

Сокраще
ния Расшифровка сокращений

«пируэт» 
5-НТ
А1 
As 
Au 
AUC 
AV 
Bi
Ca 
CaCl2 
Cl 
c'-'max 
c .
Co 
Cr

Cu 
Da 
Fe
Hb 
HC1 
Hg 
Ig 
К 
KC1 
Li 
Mg 
mKu 
Mn
n. vagus 
Na 
NaCl 
NMDA 
Pb 
Pg 
Pt
SA 
Sn
Tt/2 
TC1 '-'max

«torsade de pointes»
5-гидрокситриптамин 
алюминий
мышьяк 
золото 
площадь под кривой «концентрация—время» 
атриовентрикулярный(-ая) 
висмут 
кальций 
кальция хлорид 
хлор 
максимальная концентрация 
минимальная концентрация 
кобальт 
хром 
равновесная концентрация 
медь 
дальтон 
железо 
гемоглобин 
хлористоводородная кислота 
ртуть 
иммуноглобулин 
калий 
калия хлорид 
литий 
магний 
миллиКюри 
марганец 
блуждающий нерв 
натрий 
натрия хлорид
N-метил- D-аспартат 
свинец 
простагландин 
платина 
синоатриальный(-ая) 
олово 
период полувыведения 
время, необходимое для достижения максимальной кон
центрации
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Сокраще
ния Расшифровка сокращений

WPW 
Zn 
АД 
АДГ 
АДФ 
ДИК 
АКТГ 
АЛТ 
АМФ 
АПФ 
АСК 
ACT 
АТФ 
АЧТВ 
БМКК 
в/а 
в/в 
в/к 
в/м
ВИЧ 
вмк 
вед 
Вт
ГАМК 
ГГТ 
гинк 
гкс 
ГМГ-КоА 
гокмп 
ГРФ 
Гц
ГЭБ 
две 
дес. ложка 
ДМСО 
ДНК
ЕД 
ЖЕЛ 
ЖКТ 
ИБС 
ИВЛ 
ИНД 
ипд 
кап 
кв.м, 
кв.см 
кДж 
кдо 
КИЕ

синдром Вольфа—Паркинсона—Уайта 
цинк 
артериальное давление 
антидиуретический гормон 
аденозиндифосфат 
аппарат искусственного кровообращения 
адренокортикотропный гормон 
аланинаминотрансфераза 
аденозинмонофосфат 
ангиотензинпревращающий фермент 
ацетилсалициловая кислота 
аспарагинаминотрансфераза 
аденозинтрифосфат 
активированное частичное тромбопластиновое время 
блокатор «медленных» кальциевых каналов 
внутриартериально 
внутривенно 
внутрикожно 
внутримышечно 
вирус иммунодефицита человека 
внутриматочный контрацептив 
вегетативно-сосудистая дистония 
ватт 
гамма-аминомасляная кислота 
гамма-глутаминтрансфераза 
гидразид изоникотиновой кислоты 
глюкокортикостероид(-ный, -ная) 
3-гидрокси-3-метилглутарил-коэнзим А 
гипертрофическая обструктивная кардиомиопатия 
гонадотропин-рилизинг фактор 
герц 
гематоэнцефалический барьер 
диссеминированное внутрисосудистое свертывание 
десертная ложка (10 мл) 
диметилсульфоксид 
дезоксирибонуклеиновая кислота 
единицы действия 
жизненная емкость легких 
желудочно-кишечный тракт 
ишемическая болезнь сердца 
искусственная вентиляция легких 
индивидуальная насыщающая доза 
индивидуальная поддерживающая доза 
капля (капли) 
квадратный метр 
квадратный сантиметр 
килоджоуль 
конечно-диастолический объем 
калликреиновая ингибирующая единица
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Сокраще
ния Расшифровка сокращений

кк 
ккал 
КМП 
КоА 
КОМТ 
КОС 
КСО 
куб.м. 
КФК 
ЛГ 
ЛГРФ 
лдг 
ЛЕ 
ЛЖ 
ЛОР 
ЛПВП 
лпнп 
лпонп 
лс 
мА 
МАО 
МБк 
ME 
мес 
МИБП 
мкг 
мкл 
мкмоль 
МКС 
мм рт.ст. 
ммоль 
МНН 
МОК

клиренс креатинина 
килокалория 
кардиомиопатия 
коэнзим А 
катехол-О-метилтрансфераза 
кислотно-основное состояние 
конечно-систолический объем 
кубический метр 
креатинфосфокиназа 
лютеинизирующий гормон 
лютеинизирующего гормона рилизинг фактор 
лактатдегидрогеназа 
липолитическая единица 
левый желудочек 
оториноларингология 
липопротеины высокой плотности 
липопротеины низкой плотности 
липопротеины очень низкой плотности 
лекарственное средство 
миллиампер 
моноаминоксидаза 
мегабеккерели 
международные единицы 
месяц 
медицинский медико-биологический препарат 
микрограмм 
микролитр 
микромоль 
минералокортикостероид 
миллиметр ртутного столба 
миллимоль 
международное непатентованное наименование 
минутный объем крови = сердечный выброс - объем 
крови, изгоняемый левым желудочком за 1 мин

мол. масса 
мОсм 
МПК 
МРТ 
мэкв 
нг 
СН 
нм 
нмоль 
НПВП 
об.
ОПСС 
ОРВИ 
ОРЗ

молекулярная масса
миллиОсм
минимальная подавляющая концентрация 
магнитно-резонансная томография 
миллиэквивалент
нанограмм
сердечная недостаточность 
нанометр
наномоль
нестероидный противовоспалительный препарат 
объемный
общее периферическое сосудистое сопротивление 
острая респираторная вирусная инфекция 
острое респираторное заболевание
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Сокраще
ния Расшифровка сокращений

Осм Осмоль — единица осмотического давления, равная мо
лекулярной массе растворенного вещества в граммах, 
деленной на число ионов или других частиц, на которые 
оно диссоциирует в растворе

ОФВ 
оцк 
п/к 
ПАБК 
ПАВ 
ПАСК 
ПЕ 
пг 
ПОЛ 
пев 
ПУВА-те- 
рапия 
РНК 
РЭС 
сем.
СКВ 
СМА 
СМЖ 
енд 
соэ 
епд 
спид 
ссс 
СССУ 
ст.
ст. ложка 
стг 
Т3 
Т4 
тг 
тик 
ттг 
ТТГРФ 
ттс 
УЗ 
УЗИ 
УОК

объем форсированного выдоха 
объем циркулирующей крови 
подкожно 
пара-аминобензойная кислота 
поверхностно-активное вещество 
пара-аминосалициловая кислота 
протеолитические единицы 
пикограмм 
перекисное окисление липидов 
пиковая скорость выдоха 
разновидность фотохимиотерапии 

рибонуклеиновая кислота 
ретикулоэндотелиальная система 
семейство 
системная красная волчанка 
симпатомиметическая активность 
спинномозговая жидкость 
средняя насыщающая доза 
скорость оседания эритроцитов 
средняя поддерживающая доза 
синдром приобретенного иммунодефицита 
сердечно-сосудистая система 
синдром слабости синусного узла 
стадия (степень) 
столовая ложка (15 мл) 
соматотропный гормон 
трийодтиронин 
тироксин 
триглицериды 
тиоинозиновая кислота 
тиреотропный гормон 
тиреотропного гормона рилизинг фактор 
трансдермальная терапевтическая система 
ультразвук 
ультразвуковое исследование 
ударный объем крови = ударный выброс — объем крови, 
изгоняемый левым желудочком за 1 сокращение

УФ 
ф. к. 
ФДЭ 
ФЖЕЛ 
ФНО 
ФСГ 
хг

ультрафиолетовый(ое) 
функциональный класс 
фосфодиэстераза 
форсированная жизненная емкость легких 
фактор некроза опухоли 
фолликулостимулирующий гормон 
хорионический гонадотропин
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Сокраще
ния

ХЕ 
ХНЗЛ 
ХСН 
ХОБЛ 
ХПН 
ЦНС 
цАМФ 
цГМФ 
ЦМВ 
ЦОГ 
ч. ложка 
ЧМТ 
ЧСС 
ЩФ 
ЭДТА 
ЭКГ 
ЭКО 
ЭхоКГ 
ЭЭГ 
ЯМР

Расшифровка сокращений

хлебные единицы
хронические неспецифические заболевания легких 
хроническая сердечная недостаточность 
хроническая обструктивная болезнь легких 
хроническая почечная недостаточность 
центральная нервная система 
циклический аденозинмонофосфат 
циклический гуанозинмонофосфат 
цитомегаловирус 
циклооксигеназа 
чайная ложка (5 мл) 
черепно-мозговая травма 
число сердечных сокращений 
щелочная фосфатаза 
этилендиаминотетраацетат 
электрокардиограмма (-графия) 
экстракорпоральное оплодотворение 
эхокардиограмма (-графия) 
электроэнцефалограмма (-графия) 
ядерно-магнитный резонанс



ПРИЛОЖЕНИЕ II- 1

КЛАССИФИКАЦИЯ АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ЛС

1. Антибиотики

1.1. Аминогликозиды
1.1.1. Аминогликозиды I поколения

1.1.1.1. Аминогликозиды I поколения для системного 
применения

Биомицин
Дигидрострептомицин
Канамицин
Мономицин 
Неомицин 
Стрептомицин 
Стрептосалюзид

1.1.1.2. Аминогликозиды I поколения для местного 
применения

Фрамицетин
1.1.2. Аминогликозиды II поколения

1.1.2.1. Аминогликозиды II поколения для системного 
применения

Гентамицин
Нетилмицин
Сизомицин 
Тобрамицин

1.1.2.2. Аминогликозиды II поколения для местного
применения

Гентамицин
Тобрамицин

1.1.3. Аминогликозиды III поколения
1.1.3.1. Аминогликозиды III поколения для системного 

применения
Амикацин

1.1.4. Аминогликозиды в составе комбинированных препара
тов
1.1.4.1. Аминогликозиды в составе комбинированных 

препаратов для местного применения
Бацитрацин + Неомицин 
Бацитрацин + Неомицин + Поли
миксин В
Гентамицин + Бетаметазон 
Гентамицин + Бетаметазон + Кло- 
тримазол
Гентамицин + Дексаметазон 
Натамицин + Неомицин + Гидро
кортизон
Неомицин + Дексаметазон
Неомицин + Клостебол
Неомицин + Нистатин + Полимик
син В
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Неомицин 4- Полимиксин В 4- Дек
саметазон
Неомицин 4- Полимиксин В + Ли
докаин
Неомицин 4- Флуоцинолона ацето
нид

1.2. Ансамицины
1.2.1. Монокомпонентные препараты для системного приме

нения
Рифабутин
Рифамицин 
Рифампицин

1.2.2. Ансамицины в составе комбинированных препаратов 
для системного применения

Изониазид + Рифампицин 
Изониазид 4- Рифампицин 4- Пира- 
зинамид
Изониазид 4- Рифампицин 4- Пира- 
зинамид 4- Этамбутол
Изониазид 4- Рифампицин 4- Пири
доксин
Изониазид 4- Рифампицин 4- Этам
бутол

1.3. Антибиотики гликопептидной структуры
1.3.1. Антибиотики гликопептидной структуры для системно

го применения
Ванкомицин 
Тейкопланин

1.4. Антибиотики полипептидной структуры
1.4.1. Антибиотики полипептидной структуры монокомпо

нентные
1.4.1.1. Антибиотики полипептидной структуры моно

компонентные для системного применения
Полимиксин В 
Полимиксин М
Ристомицин

1.4.1.2. Антибиотики полипептидной структуры моно
компонентные для местного применения

Грамицидин
Фузафунжин

1.4.2. Антибиотики полипептидной структуры в составе ком
бинированных препаратов
1.4.2.1. Антибиотики полипептидной структуры в со

ставе комбинированных препаратов для мест
ного применения

Бацитрацин 4- Неомицин 4- Поли
миксин В
Неомицин 4- Полимиксин В 4- Дек
саметазон
Офтальмотрим
Полидекса с фенилефрином 
Фрамицетин 4- Дексаметазон

1.5. р-Лактамные антибиотики
1.5.1. Пенициллины
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1.5.1.1. Пенициллины биосинтетические для систем
ного применения

Бензатина бензилпенициллин 
Бензатина бензилпенициллин + 
Бензилпенициллин прокаина 
Бензатина бензилпенициллин + 
Бензилпенициллин прокаина + 
Бензилпенициллин
Бензатина феноксиметилпеницил- 
лин
Бензилпенициллин 
Новоцин
Пенициллин прокаина 
Феноксиметилпенициллин

1.5.1.2. Пенициллины полусинтетические для систем
ного применения
1.5.1.2.1. Пенициллины полусинтетические 

широкого спектра, разрушающиеся 
пенициллиназой
Азлоциллин 
Амоксициллин 
Амоксициллин + Метронидазол 
Ампициллин 
Карбенициллин 
Карфециллин 
Пиперациллин

1.5.1.2.2. Пенициллины полусинтетические, 
устойчивые к пенициллиназе 
Оксациллин

1.5.1.2.3. Пенициллины широкого спектра в 
комбинации с пенициллиазоустой- 
чивыми пенициллинами 
Ампициллин + Оксациллин

1.5.1.2.4. Пенициллины широкого спектра в 
комбинации с ингибиторами р-лак- 
тамаз
Амоксициллин + Клавулановая ки
слота
Ампициллин
Ампициллин + Сульбактам 
Пиперациллин + Тазобакгам 
Сультамициллин
Тикарциллин + Клавулановая ки
слота

1.5.2. Цефалоспорины
1.5.2.1. Цефалоспорины I поколения для системного 

применения
Цефадроксил 
Цефазолин 
Цефалексин 
Цефалотин

1.5.2.2. Цефалоспорины II поколения для системного 
применения

Цефаклор
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Цефамандол
Цефокситин
Цефуроксим

1.5.2.3. Цефалоспорины III поколения для системного 
применения

Цефиксим 
Цефоперазон 
Цефотаксим 
Цефтазидим 
Цефтибутен 
Цефтизоксим 
Цефтриаксон

1.5.2.4. Цефалоспорины IV поколения для системного 
применения

Цефепим
1.5.2.5. Цефалоспорины в комбинации с ингибиторами 

р-лакгамаз для системного применения
Цефоперазон + Сульбактам

1.5.3. Карбапенемы
1.5.3.1. Карбапенемы для системного применения

Имипенем + Циластатин 
Меропенем 
Эртапенем натрия

1.5.4. Монобакгамы
1.5.4.1. Монобакгамы для системного применения

Азтреонам
1.6. Линкозамиды

1.6.1. Линкозамиды для системного применения
Клиндамицин 
Линкомицин

1.7. Макролиды
1.7.1. Монокомпонентные препараты

1.7.1.1. Монокомпонентные препараты для системного 
применения

Азитромицин 
Джозамицин 
Кларитромицин 
Мидекамицин 
Олеандомицин 
Рокситромицин 
Спирамицин 
Эритромицин

1.7.2. Макролиды в составе комбинированных препаратов
1.7.2.1. Макролиды в составе комбинированных препа

ратов для системного применения
Пилобакт 
Эрициклин

1.7.2.2. Макролиды в составе комбинированных препа
ратов для местного применения

Бензамицин
Зинерит 
Протэгентин

1.8. Тетрациклины
1.8.1. Монокомпонентные препараты
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1.8.1.1. Монокомпонентные препараты для системного 
применения

Доксициклин
Окситетрациклин
Тетрациклин

1.8.1.2. Монокомпонентные препараты для местного 
применения

Дитетрациклин
1.8.2. Тетрациклины в составе комбинированных препаратов

1.8.2.1. Тетрациклины в составе комбинированных 
препаратов для системного применения

Гастростат
Олеандомицин + Тетрациклин 
Тетрациклин + Нистатин 
Эрициклин

1.8.2.2. Тетрациклины в составе комбинированных 
препаратов для местного применения

Колбиоцин
Конусы зубные с тетрациклином и 
анестезирующими веществами 
Окситетрациклин + Гидрокортизон 
Оксициклозоль
Эубетал антибиотик

1.9. Прочие антибиотики
1.9.1. Прочие антибиотики для системного применения

Диэтаноламина фузидат 
Капреомицин 
Спектиномицин
Тиамфеникола глицинат ацетилци- 
стеинат
Фосфомицин
Фузидиевая кислота 
Хлорамфеникол
Циклосерин

1.9.2. Прочие антибиотики для местного применения
Гелиомицин
Мупироцин
Фузидиевая кислота 
Хлорамфеникол

2. Противогрибковые препараты

2.1. Антибиотики
2.1.1. Антибиотики для системного применения

Амфотерицин В 
Амфотерицин В липосомальный 
Гризеофульвин
Леворин
Натамицин
Нистатин

2.1.2. Антибиотики для местного применения
Амфотерицин В
Гризеофульвин
Леворин
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Натамицин 
Неомицин + Нистатин + Полимик
син В
Нистатин

2.2. Азолы
2.2.1. Азолы для системного применения

Итраконазол 
Кетоконазол 
Флуконазол

2.2.2. Азолы для местного применения
Бифоназол 
Изоконазол 
Кетоконазол 
Клотримазол 
Миконазол 
Оксиконазол 
Тиоконазол 
Циклопирокс 
Эконазол

2.3. Азолы в комбинации с другими препаратами
2.3.1. Азолы в комбинации с другими препаратами для мест

ного применения
Гентамицин + Бетаметазон + Кло
тримазол
Мазипредон + Миконазол 
Травокорт

2.4. Прочие противогрибковые препараты
2.4.1. Прочие противогрибковые препараты для системного 

применения
Амфотерицин В + Метилглукамин 
Каспофунгин 
Микогептин 
Тербинафин

2.4.2. Прочие противогрибковые препараты для местного при
менения

Аморолфин 
Гризеофульвин + Салициловая ки
слота
Деквалиния хлорид 
Дустундан 
Кандид Б 
Микосептин 
Нафтифин 
Октицил 
Омоконазол 
Тербинафин 
Тержинан 
Тол цикл ат 
Травокорт 
Ундециленовая кислота 
Ундециленовая кислота + Ундеци
ленат меди
Ундециленовая кислота + Ундеци
ленат цинка + Салициламид
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Хлорнитрофенол 
Чистотела трава

3. Противомалярийные препараты

3.1. Противомалярийные препараты для системного применения
Г идроксихл орохин
Мефлохин 
Пириметамин 
Примахин 
Прогуанил 
Фансидар 
Хинин 
Хиноцид 
Хлорохин

1.4. Противомикробные препараты

4.1. Нитрофураны
4.1.1. Нитрофураны для системного применения

Нитрофур  ал 
Нитрофурантоин 
Нифурател 
Нифуроксазид 
Фуразидин

4.1.2. Нитрофураны для местного применения
Нитрофурал 
Фуразидин

4.2. Оксихинолины
4.2.1. Оксихинолины для системного применения

Нитроксолин 
Хлорхинальдол

4.2.2. Оксихинолины для местного применения
Оксихинолин 
Хлорхинальдол

4.3. Сульфаниламиды
4.3.1. Монокомпонентные препараты

4.3.1.1. Монокомпонентные препараты для системного 
применения

Салазодиметоксин 
Сульфагуанидин 
Сульфадиазин натрия 
Сульфадиметоксин 
Сульфадимидин 
Сульфакарбамид 
Сульфален 
Сульфаметоксипиридазин 
Сульфамонометоксин 
Сульфаниламид 
Сульфатиазол 
Сульфацетамид 
Сульфаэтидол 
Фталилсулъфапиридазин 
Фталилсульфатиазол
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4.3.1.2. Монокомпонентные препараты для местного 
применения

Мафенид 
Сульфадиазин серебра 
Сульфаметоксипиридазин 
Сульфаниламид 
Сульфатиазол серебра 
Сульфацетамид

4.3.2. Сульфаниламиды в комбинации с триметопримом
4.3.2.1. Сульфаниламиды в комбинации с триметопри

мом для системного применения 
Ко-тримоксазол 
Сульфаметрол + Триметоприм 
Сульфамонометоксин + Тримето
прим

4.4. Фторхинолоны
4.4.1. Фторхинолоны для системного применения

Г емифлоксацин 
Левофлоксацин 
Ломефлоксацин 
Моксифлоксацин 
Норфлоксацин 
Офлоксацин 
Пефлоксацин 
Спарфлоксацин 
Ципрофлоксацин

4.4.2. Фторхинолоны для местного применения
Ломефлоксацин 
Норфлоксацин 
Офлоксацин

4.5. Хиноксалины
4.5.1. Хиноксалины для системного применения

Г идроксиметилхиноксилиндиоксид 
Хиноксидин

4.5.2. Хиноксалины для местного применения
Г идроксиметилхиноксилиндиоксид

4.6. Хинолоны
4.6.1. Хинолоны для системного применения

Налидиксовая кислота 
Оксолиновая кислота 
Пипемидовая кислота

4.7. Прочие препараты
4.7.1. Прочие препараты для системного применения

Лизоцим 
Линезолид 
Метронидазол 
Хлорофиллипт

4.7.2. Прочие препараты для местного применения
Лизоцим 
Метронидазол 
Хлорофиллипт 
Чистотела трава 
Эвкалипта прутовидного препарат
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5. Противопротозойные препараты

5.1. Нитрофураны
5.1.1. Нитрофураны для системного применения

Нитрофур ал 
Нифурател 
Фуразолидон

5.1.2. Нитрофураны для местного применения
Нитрофурал

5.2. Оксихинолины
5.2.1. Оксихинолины для системного применения

Нитроксолин 
Хлорхинальдол

5.2.2. Оксихинолины для местного применения
Хлорхинальдол

5.3. Прочие препараты
5.3.1. Прочие препараты для системного применения

Айланта плод 
Аминитрозол 
Аминоакрихин 
Аминохинол
Амоксициллин + Метронидазол
Гастростат 
Интетрикс 
Метронидазол 
Натрия рибонуклеат 
Ниморазол 
Нитростерилметилдиэтиламинобу- 
тилменоксихинолина трифосфат 
Орнидазол
Пилобакт 
Секнидазол 
Солюсурьмин 
Тенонитрозол 
Тинидазол 
Хиниофон 
Чеснока настойка 
Эметин

5.3.2. Прочие препараты для местного применения
Аминитрозол 
Ацетарсол
Ацетарсол + Сульфаниламид 
Бензалкония хлорид 
Гиналгин
Метрогил дента 
Метронидазол 
Метронидазол + Миконазол 
Нистатин + Нифурател 
Нитростерилметилдиэтиламинобу- 
тилменоксихинолина трифосфат 
Тержинан
Хиниофон 
Цидипол 
Чистотела трава
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6. Противотуберкулезные и противолепрозойные препараты

6.1. Противотуберкулезные антибиотики
6.1.1. Ансамицины для системного применения

6.1.1.1. Монокомпонентные препараты
Рифабутин 
Рифамицин 
Рифампицин

6.1.1.2. Ансамицины в составе комбинированных пре
паратов

Изониазид + Рифампицин
Изониазид + Рифампицин + Пира- 
зинамид
Изониазид + Рифампицин + Пира- 
зинамид + Этамбутол
Изониазид + Рифампицин + Этам
бутол

6.1.2. Прочие препараты для системного применения
Биомицин 
Капреомицин 
Стрептосалюзид 
Циклосерин

6.2. Другие противотуберкулезные монокомпонентные препараты
6.2.1. Другие противотуберкулезные монокомпонентные пре

параты для системного применения 
Аминосалициловая кислота 
Бепаск
Изониазид 
Метазид 
Опиниазид 
Пиразинамид 
Протионамид 
Теризидон 
Тиоацетазон 
Фтивазид



ПРИЛОЖЕНИЕ П-2

АЛФАВИТНЫЙ УКАЗАТЕЛЬ И СИНОНИМЫ 
АНТИИНФЕКЦИОННЫХ ЛС

мнн
II.influenzae+Kl.ozae- 
nae+Kl.pneumoniae+Moxarella 
catarrhalis+St.aureus+Str.pneu- 
moniae+Str. pyogenes+Str. viri- 
dans лизаты& [МИБП] 
Абакавир [противовирусное 
средство]
Абакавир+Ламивудин+Зидову- 
дин& [противовирусное сред
ство]
Азитромицин [антибиотик-аза- 
лид]

Азлоциллин [антибиотик-пе- 
нициллин полусинтетический] 
Азулен+альфа-Токоферола 
ацетат+Мяты перечной мас- 
ло+Пихтовое мас- 
ло+Тимол+Эвкалиптовое мас- 
ло& [противомикробное сред
ство растительного происхож
дения]
Айланта плод& [противомик
робное и противопротозойное 
средство растительного проис
хождения]
Альбендазол [антигельмин
тное средство]
Алюминия ацетат [антисепти
ческое средство]
Амбазон [антисептическое 
средство]
Амикацин [антибиотик-ами- 
ногликозид]

Синонимы
Бронхо-Ваксом взрослый; Бронхо- 
Ваксом детский; Бронхо-мунал; 
Бронхо-мунал П

Зиаген

Тризивир

Азивок; Азитрал; Азитрокс; Азитро- 
мицин-АКОС; Азитромицин; Азит
ромицина дигидрат; Азитромицина 
моногидрат; Азитроцин 0.25 г в кап
сулах; Зи-фактор; Зитролид; Зитро- 
цин; Сумазид; Сумамед; Сумамед 
форте; Сумамецин; Сумамокс; Хемо- 
мицин
Азлоциллина натриевая соль

Эвкасепт

Айланта плод; /Айланта плодов нас
тойка

Альбендазол; Альбендазола таблетки 
0.2 г; Немозол
Бурова жидкость

Фарингосепт

Амикацин; Амикацина сульфат; 
Амикин; Амикозит; Селемицин; 
Хемацин
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Продолжение

МНН
Амилметакрезол+Дихлорбензи- 
ловый спирт& [противомик- 
робное комбинированное 
средство]

Амилметакрезол+Дихлорбензи
ловый спирт+Ментол& [про- 
тивомикробное комбиниро
ванное средство]
Аминитрозол [противопрото- 
зойное средство]

Аминобензойная кислота [про
тивовирусное средство] 
Аминосалициловая кислота 
[противотуберкулезное сред
ство]

Амоксициллин [ антиби отик- 
пенициллин полусинтетичес- 
кий]

Амоксициллин+Кл авулановая 
кислота& [антибиотик-пени- 
циллин полусинтетичес- 
кий+бета-лактам аз ингибитор] 
Аморолфин [противогрибко
вое средство]

Синонимы
Аджисепт; Аджисепт классический; 
Астрасепт; Горпилс; Колдакт Лор- 
пилс; Лайтел; Лорпилс; Септорал; 
Стрепсилс; Суприма-ЛОР; Эльфа- 
септ
Нео-Ангин Н; Стрепсилс с ментолом 
и эвкалиптом; Фарингопил с

Нитазол; Нитазола аэрозоль; Нита- 
зола пессарии; Нитазола суспензия 
2.5%; Нитазола таблетки 0.1 г; Суп
позитории вагинальные с нитазолом 
0.12 г (на лазуполе G) 
Актипол; Кислота п-аминобензойная

Монопас; Натрия пара-аминосали- 
цилат; Натрия пара-аминосалицила
та гранулы; Натрия пара-аминосали
цилата раствор 3%; Натрия пара
аминосалицилата таблетки (раство
римые в кишечнике) 0.5 г; Натрия 
пара-аминосалицилата таблетки 0.5 
г; Натрия пара-аминосалицилата 
таблетки покрытые оболочкой 0.5 г; 
Пазер; ПАСК-Акри 
Амоксисар; Амоксициллин; Амокси
циллин в капсулах 0.25 г; Амокси
циллин Ватхэм; Амоксициллина нат
риевая соль стерильная; Амоксицил
лина порошок для суспензии 5 г; 
Амоксициллина таблетки; Амокси
циллина тригидрат; Амосин; Оспа- 
мокс; Раноксил; Флемоксин Солю- 
таб; Хиконцил
Амоклан Гексал; Амоксиклав; Амок
сициллина натриевая соль+Клавула- 
нат калия 5:1; Аугментин; Курам; 
Медоклав; Панклав; Ранклав 
Лоцерил
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Продолжение

МНН
Ампициллин [антибиотик-пе- 
нициллин полусинтетический]

Ампициллин+Оксациллин& 
[антибиотик комбинирован
ный (пенициллины полусин- 
тетические)]

Ампициллин+Сульбактам& 
[антибиотик-пенициллин по- 
лусинтетический+бета-лакта- 
маз ингибитор]
Ампренавир [противовирусное 
средство]
Амфотерицин В [противогриб
ковое средство]

Амфотерицин В липосомаль
ный [противогрибковое сред
ство]
Амфотерицин В+Метилглука- 
мин& [противогрибковое сред
ство]
Аскорбиновая кислота+Зверо- 
боя травы экстракт+Календу
лы цветков экстракт+Солодки 
корней экстракт+Тысячелис- 
тника травы экстракт+Шипов- 
ника плодов экстракт# [проти- 
вомикробное средство расти
тельного происхождения] 
Аскорбиновая кислота+Камфо- 
ра+Ментол+Тимол& [антисеп
тическое средство]

Синонимы
Ампициллин-АКОС; Ампициллин- 
КМП; Ампициллин-Ферейн; Ампи
циллин; Ампициллин в капсулах 
0.25 г; Ампициллин Ватхэм; Ампи
циллин инъекция; Ампициллин нат
рия стерильный; Ампициллина нат
риевая соль; Ампициллина натри
евая соль (стерильная); Ампицилли
на натриевая соль кристаллическая; 
Ампициллина натриевая соль крис
таллическая стерильная; Ампицил
лина натриевая соль стерильная; 
Ампициллина порошок для суспен
зий 5 г; Ампициллина тригидрат; 
Ампициллина тригидрат в капсулах 
0.25 г; Ампициллина тригидрата таб
летки 0.25 г; Зетсил; Стандациллин 
Ампиокс-натрий; Ампиокс в капсу
лах 0.25 г; Ампициллин, Оксацил- 
лин-Боримед; Ампициллин-*-Окса 
циллин в капсулах; Оксамп-натрий; 
Оксамп; Оксампицин; Оксамсар 
Амписид; Сулациллин; Сультасин; 
Уназин

Агенераза

Амфолип; Амфотерицин В; Амфоте
рицин В для внутривенного введе
ния; Амфотерицина В мазь 30 000 
ЕД/г; Фунгизон
Амбизом

Амфоглюкамин; Амфоглюкамина 
таблетки 0.1 г

Фарингал

Аскосепт
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Продолжение

МНН
Ацетарсол [противопротозой- 
ное средство]

Ацетарсол+Сульфаниламид& 
[противопротозойное сред
ство]
Ацикловир [противовирусное 
средство]

Бациллюс субтилис# [МИБП - 
эубиотик] 
Бацитрацин+Неомицин& [ан
тибиотик комбинированный 
(антибиотик полипептид- 
ный+антибиотик- аминоглико
зид)] 
Беклометазон+Клотримазол# 
[глюкокортикостероид+проти- 
вогрибковое средство] 
Бензалкония хлорид [антисеп
тическое средство, дезинфи
цирующее средство, контра
цептивное средство для мес
тного применения] 
Бензалкония хлорид+Левомен- 
тол+Мяты перечной мас- 
ло+Тимол+Эвкалипта листьев 
масло& [антисептическое 
средство]
Бензалкония хлорид+Повидона 
сополимер с кротоновой кисло- 
той& [антисептическое сред
ство]
Бензалкония хлорид+Террили- 
тин& [антисептическое сред
ство]
Бензалкония хлорид+Тримека- 
ин& [антисептическое сред
ство]

Синонимы
Ацетарсол; Осарбон; Осарбон суппо
зитории вагинальные (на лазуполе 
G); Осарсол
Осарцид; Осарцид суппозитории ва
гинальные (на лазуполе G)

Ацигерпин; Ацикловир-АКОС; 
Ацикловир-Акри; Ацикловир-Акри 
мазь; Ацикловир-Акри таблетки 0.2 
г; Ацикловир-КМП; Ацикловир- 
H. С.; Ацикловир; Ацикловир Гек- 
сал; Ацикловир Стада Международ
ный; Ацикловира мазь 5%; Ацикло
вира таблетки 0.2 г; Ациклостад 
международный; Веро-Ацикловир; 
Виворакс; Виролекс; Герпевир; Гер- 
перакс; Герпесин; Зовиракс; Ловир; 
Медовир; Провирсан; Цикловир; 
Цикловирал Седико; Цитивир 
Бактиспорин; Споробактерин; Спо- 
робактерин жидкий 
Банеоцин

Кандид Б

Инцидин экстра Н; Катацел; Л айна- 
био; Лизанин ОП-РЕД; Макси-Дез;
Микро 10+; Микро кват; НД-1; Сеп- 
тустин; Фарматекс

Септолете; Септолете Д без сахара

Катапола раствор 10%

Катаферм; Катаферм 50 ПЕ

Катацел А
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Продолжение

МНН
Бензатина бензилпенициллин
[антибиотик-пенициллин]

Бензатина бензилпеницил
лин +Бензилпенициллин прока- 
ина& [антибиотик-пеницил
лин]
Бензатина бензилпеницил- 
лин+Бензилпенициллин прока- 
ина+Бензилпенициллин& [ан
тибиотик-пенициллин] 
Бензетония хлорид [противо- 
микробное средство] 
Бензилбензоат [противочесо
точное средство]

Бензилбензоат+Камфора& 
[противочесоточное средство] 
Бензилдиметил-миристоилами- 
но-пропиламмония хлорида мо- 
ногидрат& [антисептическое 
средство]
Бензилпенициллин [антиби
отик-пенициллин]

Бензоила пероксид [антисепти
ческое средство]
Бензойная кислота& [антисеп
тическое средство]
Березовый деготь& [антисеп
тическое средство раститель
ного происхождения]

Синонимы
Бензатин бензилпенициллин; Бенза- 
тин бензилпенициллин стерильный; 
Бензатинбензилпенициллин; Бенза- 
тинбензилпенициллин стерильный; 
Бензициллин-1; Бициллин-1; Ретар- 
пен; Экстенциллин
Бензициллин-5; Бициллин-5; 
Дициллин-5

Бензициллин-3; Бициллин-3;
Дициллин-3

Бензэтония хлорид

Бензилбензоат-Русфар; Бензилбен
зоат; Бензилбензоат медицинский; 
Бензилбензоата гель; Бензилбензоата 
мазь; Бензилбензоата медицинского 
мазь; Бензилбензоата эмульсия 20%; 
Бенсокрил 
Антискаб

Мирамистин-Дарница; Мирамис- 
тин; Мирамистина раствор 0.01%; 
Септомирин

Бензилпенициллин-КМП; Бензилпе
нициллина калиевая соль; Бензилпе
нициллина калиевая соль кристалли
ческая; Бензилпенициллина натри
евая соль; Бензилпенициллина нат
риевая соль кристаллическая; Бен
зилпенициллина натриевая соль сте
рильная; Бензилпенициллина ново
каиновая соль; Бензилпенициллина 
новокаиновая соль стерильная; 
Пенициллин G натриевая соль; 
Пенициллин G натриевая соль сте
рильная; Пенициллина G натриевая 
соль стерильная; Прокаин пеницил
лин G 3 мега
Базирон АС; Экларан 10; Экларан 5

Бензойная кислота

Березовый деготь
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Продолжение

Синонимы
Фуцикорт

МНН
Бетаметазон+Фузидовая кис- 
лота& [глюкокортикостеро- 
ид+антибиотик полицикли
ческой структуры]
Бефения гидроксинафтоат [ан
тигельминтное средство]

Бифидобактерии бифидум& 
[МИБП - эубиотик]

Бифидобактерии бифи- 
дум+Активированный уголь& 
[МИБП - эубиотик] 
Бифидобактерии бифи- 
дум+Бифидобактерии лонгум& 
[МИБП - эубиотик] 
Бифидобактерии бифи- 
дум+Кишечные палочки& 
[МИБП - эубиотик] 
Бифидобактерии бифи- 
дум+Лизоцим& [МИБП - 
эубиотик]
Бифоназол [противогрибковое 
средство]

Борная кислота [антисептичес
кое средство]

Борная кислота+Гексамети- 
лентетрамин+Тальк+Натрия 
тетраборат+Салициловая кис
лота + Свинца ацетат+Фор- 
мальдегид+Цинка оксид& [ан
тисептическое средство] 
Бриллиантовый зеленый& [ан
тисептическое средство]

Нафтамон; Нафтамона "К" таблетки 
покрытые оболочкой; Нафтамона 
таблетки (растворимые в кишечнике) 
Биомасса бифидобактерий лиофили
зированная; Биомасса бифидобакте
рий сухая; Бифидобактерии сухие; 
Бифидумбактерин; Бифидумбакте- 
рин в капсулах; Бифидумбактерин в 
порошке; Бифидумбактерин в таб
летках; Бифидумбактерин сухой; 
Бифидумбактерин сухой в свечах; 
Бифидумбактерин форте; БифоВир 
порошок; Лиобифидум сухой 
Пробифор

Бифилонг сухой

Бификол сухой

Бифилиз (Вигел); Бифилиз сухой 
(ВИГЭЛ)

Бифасам; Бифоназол; Бифоназола 
крем 1%; Бифоназола присыпка 1%; 
Бифоназола раствор 1%; Бифосин; 
Бифоспор; Микоспор
Борная кислота; Борная мазь 5%;
Борной кислоты 3 г, глицерина 50 г, 
спирта этилового 70% до 100 мл;
Борной кислоты раствор в глицерине 
10%; Борной кислоты раствор спир
товой
Теймурова паста

Бриллиантового зеленого раствор 
спиртовой; Бриллиантовый зеленый
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Продолжение

МНН
Бромнафтохинон& [противо
вирусное средство]

Бутоконазол [противогрибко
вое средство]
Валацикловир [противовирус
ное средство]
Валганцикловир [противови
русное средство]
Ванкомицин [антибиотик-гли- 
копептид]

Биомицин [антибиотик-ами
ногликозид]
Висмута субгаллат [антисепти
ческое и вяжущее средство] 
Висмута субгаллат+Деготь# 
[антисептическое средство] 
Висмута субнитрат [антисеп
тическое кишечное и вяжущее 
средство, антисептическое 
средство]
Висмута субнитрат+Магния 
карбонат+Натрия гидрокарбо- 
нат+Аира корневшца+Круши
ны кора& [антисептическое 
кишечное и вяжущее сред
ство]
Висмута субнитрат+Магния 
карбонат+Натрия гидрокарбо- 
нат+Аира корневища+Круши
ны кора+Рутозид+Келлин& 
[антисептическое кишечное и 
вяжущее средство]
Висмута трикалия дицитрат& 
[антисептическое кишечное и 
вяжущее средство]
Водорода пероксид# [антисеп
тическое средство, дезинфи
цирующее средство, противо- 
паркинсоническое средство]

Вориконазол [противогрибко
вое средство]

Синонимы
Бонавир; Бонафтон; Бонафтона 
мазь; Бонафтона мазь глазная 0.05%; 
Бонафтона таблетки (растворимые в 
кишечнике); Бонафтона таблетки 
для детей (растворимые в кишечни
ке)
Бутоконазола нитрат

Валтрекс

Вальцит

Ванколед; Ванкомицин-Тева; Ванко
мицина гидрохлорид; Ванкоцин;
Ванмиксан; Веро-Ванкомицин; Эди- 
цин
Флоримицина сульфат

Висмута галлат основной (Дерма- 
тол); Дерматол; Дерматоловая мазь 
Дерматоло-дегтярный линимент

Висмута нитрат основной; Висмуто
вая мазь 10%

Викаир; Викрам

Викалин

Вентрисол; Де-Нол

Водорода перекись медицинская; 
Оксилизин; Перекиси водорода рас
твор; Перекиси водорода раствор 
концентрированный (Пергидроль); 
Перекиси водорода раствор спирто
вой 1.5%; Перекись водорода 
Вифенд
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Продолжение

МНН
Ганцикловир [противовирус
ное средство]
Гексэтидин [антисептическое 
средство]
Гелиомицин [антибиотик]

Гентамицин [антибиотик-ами- 
ногликозид]

Г ентамицин+ Бетаметазон&
[антибиотик-аминоглико- 
зид+глюкокортикостероид]
Г ентамицин+ Бетамета- 
зон+Клотримазол& [глюкокор- 
тикостероид+антибиотик-ами- 
ногликозид+противогрибко- 
вое средство]
Г ентамицин+Дексаметазон& 
[ антибиотик-аминоглико- 
зид+глюкокортикостероид] 
Гентамицин+Лидокаин+Это- 
ний& [антибиотик-аминогли- 
козид+местный анестетик] 
Гентамицин+Фузидовая кисло- 
та& [антибиотик комбиниро
ванный]
Г ид рокортизон+Фузидовая 
кислота& [глюкокортикосте- 
роид+антибиотик полицикли
ческой структуры]
Гидрокортизон+Хлорамфени- 
кол& [глюкокортикостеро
ид ^антибиотик]
Г идроксиметилхиноксилинди- 
оксид& [противомикробное 
средство - хиноксалин]

Г ид роке иметил хи нокс и линди- 
оксид+Тримекаин& [антисеп
тическое средство+местный 
анестетик]

Синонимы
Цимевен

Гексорал; Стоматидин

Гелиомицин; Гелиомициновая мазь 
4%
Гентамицин-АКОС; Гентамицин-К; 
Гентамицин-М. Дж.; Гентамицин- 
Ферейн; Гентамицин; Гентамицина 
сульфат-Дарница; Гентамицина 
сульфат; Гентамицина сульфат 0.08 
г; Гентамицина сульфат стерильный; 
Гентамицина сульфата аэрозоль; 
Гентамицина сульфата раствор 0.3%; 
Гентамицина сульфата раствор для 
инъекций 4%; Гентамициновая мазь 
0.1%; Гентацикол
Белогент; Бетагенот; Гаразон; Дип- 
рогент; Целестодерм-В с гарамици- 
ном
Акридерм ГК; Тридерм

Декса- Г ентамицин

Лигентен

Фугентин

Фуцидин Г

Кортомицетин

Диксин; Диоксидин; Диоксидина 
мазь 5%; Диоксидина раствор для 
инъекций 0.5%; Диоксидина раствор 
для инъекций 1%; Диоксипласт; 
Хиндиокс
Диоксизоль
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Продолжение

МНН
Гидроке имети лхиноксилинди - 
оксид+Тримекаин+Метилура- 
цил& [антисептическое сред- 
ство+местный анестетик] 
Гидроксихлорохин [противома
лярийное средство] 
Глицерол+Мяты перечной 
масло+Сульфаниламид+Суль- 
фатиазол+Тимол+Эвкалипто
вое масло# [антисептическое 
средство]
Глюкопиранозидметилбутенил- 
тригидроксифлаванол# [проти
вовирусное средство] 
Грамицидин С [антибиотик 
полипептидный]

Гризеофульвин [противогриб
ковое средство]

Гризеофульвин+Салициловая 
кислота# [противогрибковое 
средство]
Дапсон [противотуберкулез
ное и противолепрозное сред
ство]
Деготь+Мед+Трески печени 
жир+Этакридин& [антисепти
ческое средство] 
Деготь+Мыло зеленое+Наф- 
таланская нефть+Сера& [про
тивочесоточное средство] 
Деготь+Сера& [противочесо
точное средство] 
Декаметилетдиметилментокси- 
карбонилметиламмония дихло- 
рид& [антисептическое сред
ство] 
Деквалиния хлорид [антисеп
тическое средство] 
Дексаметазон+Тобрамицин# 
[глюкокортикостероид+проти- 
вомикробное средство] 
Десмодиума канадского эк
стракт# [противовирусное 
средство растительного проис
хождения]
Джозамицин [антибиотик-мак
ролид]

Синонимы
Галагран; Диоксиколь

Плаквенил

Ингалипт

Флакозид; Флакозида таблетки 0.1 г

Грамицидин С; Грамицидина С таб
летки защечные 1.5 мг (1500 ЕД); 
Грамицидиновая паста; Граммидин 
Гризеофульвин-форте; Гризеофуль
вин; Гризеофульвина суспензия; 
Гризеофульвина таблетки по 0.125 г 
Гризеофульвина линимент 2.5%; 
Гримексал; Гримелан

Диафенилсульфон; Диафенилсуль- 
фона таблетки

Конькова мазь с дегтем

Вилькинсона мазь

Серно-дегтярная мазь

Декаметоксин; Декаметоксина рас
твор 0.02% (глазные капли); Декаме
токсина раствор спиртовой 0.05%; 
Декаметоксина таблетки 0.1 г 
Декамин; Декамина карамель 
0.00 015 г; Декаминовая мазь 
ТобраДекс; Тобразон

Хелепин Д; Хелепина Д раствор 
0.2%; Хелепина Д таблетки покры
тые оболочкой 0.1 г; Хелепиновая 
мазь Д
Вильпрафен

462



Продолжение

МНН
Дигидрострептомицин [антиби- 
отик-аминогликозид] 
Диданозин [противовирусное 
средство]
Диэтиламинопентилнитрофу- 
рил винилхинолин карбокса- 
мид& [антисептическое сред
ство]
Диэтилкарбамазин [антигель
минтное средство]
Доксициклин [антибиотик-тет- 
рациклин]

Ели шишки& [антисептическое 
средство растительного проис
хождения]
Залцитабин [противовирусное 
средство]
Зидовудин [противовирусное 
средство]

Синонимы
Пасомицин

Видекс

Хинифурил; Хинифурила мазь 0.5%

Дитразин; Дитразина фосфат; Дитра- 
зина цитрата таблетки
Апо-Докси; Вибрамицин; Доксал; 
Доксидар; Доксициклин-АКОС; 
Доксициклин-Ферейн; Доксицик
лин; Доксициклин Штада; Докси
циклина гидрохлорид; Доксицикли
на гидрохлорид 0.1 г; Доксициклина 
гидрохлорид 0.1 г в капсулах; Докси
циклина гидрохлорид в капсулах; 
Доксициклина гидрохлорида таблет
ки покрытые оболочкой 0.1 г; Медо- 
мицин; Юнидокс солютаб 
Ели обыкновенной шишки

Идоксуридин [противовирус
ное средство]
Изоконазол [противогрибко
вое средство]
Изониазид [противотуберку
лезное средство]

Изониазид+Пиразинамид& 
[противотуберкулезное комби
нированное средство] 
Изониазид+Пиридоксин# 
[противотуберкулезное комби
нированное средство]

Хивид

Азидотимидин (Тимазид); Азидоти
мидин (Тимазид) в капсулах 0.1 г; 
Вудазидин; Зидовудин-Ферейн; 
Зидовудин; Ретровир; Тимазид;
Тимазид (Азидотимидин)
Офтан Иду

Гино-травоген овулум; Травоген

Изозид 200; Изониазид-АКОС; Изо- 
ниазид-Дарница; Изониазид-Н. С.; 
Изониазид-Ферейн; Изониазид; 
Изониазид (Тубазид); Изониазида 
раствор для инъекций 10%; Изони
азида таблетки
Фтизопирам

Изозид комп.300 мг Н
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Продолжение

МНН
Изониазид+Протиона- 
мид+Дапсон& [противотубер
кулезное комбинированное 
средство] 
Изониазид+Рифампицин& 
[противотуберкулезное комби
нированное средство] 
Изониазид+Рифампи- 
цин+Пир азин амид& [противо
туберкулезное комбинирован
ное средство] 
Изониазид+Рифампи- 
цин+Пиразинамид+Этамбу- 
тол& [противотуберкулезное 
комбинированное средство] 
Изониазид+Рифампи- 
цин+Пиразинамид+Этамбу- 
то л+Пиридоксин & [противоту
беркулезное комбинирован
ное средство] 
Изониазид+Рифампи- 
цин+Пиридоксин& [противо
туберкулезное комбинирован
ное средство]
Изо ни азид+Рифам пи - 
цин+Этамбутол& [противоту
беркулезное комбинирован
ное средство] 
Изониазид+Этамбутол& [про
тивотуберкулезное комбини
рованное средство] 
Изопропилпсорален+Изопро - 
пенилдигидропсорален& [про
тивогрибковое средство] 
Имипенем+Циластатин& [ан
тибиотик (карбапенем+почеч- 
ной дегидропептидазы блока- 
тор)!
Иммуноглобулин антирабичес- 
кий& [МИБП - глобулин]

Иммуноглобулин антитимоци- 
тарный& [МИБП - глобулин]

Иммуноглобулин против гепа
тита В человека& [МИБП - 
глобулин]

Синонимы
Изопродиан

Зукокс Плюс; Изо-Эремфат; Римак- 
тазид; Рифинаг; Тибинекс

Зукокс; Римкур 3-ФДС; Римкур 3-
ФДС интермиттент; Трикокс

АКТ-4; Зукокс Е; Комбитуб; Май- 
рин-П; Римстар 4-ФДС; Рукокс-4; 
Тетра-кокс; Форкокс

Изокомб; Репин В6

Рифакомб

Майрин

Фтизоэтам; Эбунекс

Анмарин; Анмарина гель 1%; Анма- 
рина линимент 1%; Анмарина рас
твор 0.25%
Тиенам

Иммуноглобулин антирабический из 
сыворотки крови лошади жидкий; 
Иммуноглобулин антирабический из 
сыворотки крови лошади жидкий 
(Иммуноглобулин антирабический) 
Антилимфолин; Антилимфолин Кз; 
Антилимфолин Кр; АТГ-Фрезениус 
С; Аттам; Иммуноглобулин антилим- 
фоцитарный (АЛГ); Тимоглобулин 
Антигеп; Иммуноглобулин против 
гепатита В человека; Неогепатект
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Продолжение

МНН
Иммуноглобулин против кле
щевого энцефалита& [МИБП - 
глобулин]

Иммуноглобулин против цито- 
мегаловируса& [МИБП - гло
булин]
Иммуноглобулин противоботу- 
линический человека& [МИБП 
- глобулин]

Иммуноглобулин противогрип
позный человека& [МИБП - 
глобулин]
Иммуноглобулин противодиф
терийный человека& [МИБП - 
глобулин]
Иммуноглобулин противокок
люшный антитоксический че- 
ловека& [МИБП - глобулин] 
Иммуноглобулин противолеп- 
тоспирозный& [МИБП - гло
булин]
Иммуноглобулин противостол
бнячный человека& [МИБП - 
глобулин]
Иммуноглобулин человека ан
тирезус Rho[D]& [МИБП - 
глобулин]

Синонимы
Иммуноглобулин против клещевого 
энцефалита из сыворотки крови ло
шади жидкий; Иммуноглобулин про
тив клещевого энцефалита человека 
жидкий; Иммуноглобулин человека 
против клещевого энцефалита;
Иммуноглобулин человека против 
клещевого энцефалита для внутри
венного введения
Цитотекг

Иммуноглобулин человеческий 
нормальный [IgG+IgA+IgM]& 
[МИБП - глобулин]

Иммуноглобулин противоботулини- 
ческий человека для внутривенного 
введения; Иммуноглобулин противо- 
бутулинический человека 
Иммуноглобулин противогриппоз
ный человека

Иммуноглобулин противодифтерий
ный человека для внутривенного 
введения
Иммуноглобулин противококлюш
ный антитоксический человека жид
кий
Иммуноглобулин противолептоспи- 
розный из сыворотки крови волов 
жидкий
Иммуноглобулин противостолбняч
ный человека; Иммуноглобулин че
ловека противостолбнячный 
БэйРоу-Ди; Иммуноглобулин G ан
ти-резус RhO (Д) моноклональный 
человека (концентрат); Иммуногло
булин G моноклональный челове
ческий анти-резус RhO (Д); Имму
ноглобулин антирезус RhO (Д) чело
века; Иммуноглобулин антирезус 
RhO (Д) человека лиофилизирован
ный; Иммуноглобулин человека ан
тирезус Rho (D); Резоклон 
Иммуноглобулин, обогащенный IgM 
человеческий для перорального при
менения сухой; Пентаглобин
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Продолжение

МНН
Иммуноглобулин человеческий 
нормальный^ [МИБП - глобу
лин]

Индинавир [противовирусное 
средство]
Итраконазол [противогрибко
вое средство]

Йод& [антисептическое сред
ство]

Йод+Калия йодид& [антисеп
тическое средство]

Йод+Калия йодид+Глицерол& 
[антисептическое средство] 
Йод+Калия йодид+Глице- 
рол+Уксусная кислота& [анти
септическое средство] 
Йодантипирин& [противови
русное средство]
Календулы цветки& [антисеп
тическое средство раститель
ного происхождения ]

Календулы цветки+Ромашки 
цветки+Солодки корни+Чере- 
ды трава+Шалфея 
листья+Эвкалипта прутовид
ного листья& [антисептичес
кое средство растительного 
происхождения]
Калия перманганат [антисеп
тическое средство]
Камфора+Касторовое мас- 
ло+Ментол+Нитрофу- 
рал+Эвкалиптовое масло& 
[антисептическое средство]

Синонимы
Габриглобин (Иммуноглобулин че
ловека нормальный для внутривен
ного введения сухой); Гамимун Н; 
Гамма Глобулин Хуман раствор 16%; 
И. Г. Вена Н. И. В.; Имбиогам; 
Иммуновенин; Иммуноглобулин 
нормальный человека для внутри
венного введения; Иммуноглобулин 
человека нормальный; Иммуногло
булин человека нормальный для 
внутривенного введения жидкий; 
Интраглобин; Октагам; Сандоглобу- 
лин; Хумаглобин; Эндобулин С/Д 
Криксиван

Ирунин; Итразол; Итраконазол пел
леты; Итрамикол; Орунгал; Орунга- 
мин; Орунит;иРумикоз
Йод-Синко; Йод; Йод мелкокрис
таллический быстрорастворимый; 
Йода раствор спиртовой; Йода рас
твор спиртовой 3%; Йодные таблет
ки
Йод; Йода раствор спиртовой 5%; 
Йода^раствор спиртовой 5% в ампу
лах; Иодинол; Йодонат
Люголя раствор с глицерином

Йодуксун-1; Йодуксун-2; Йодуксун- 
3

Йодантипирин; Йодантипирина таб
летки 0.1 г
Доктор Тайсс мазь календулы; 
Календула; Календула мазь; Кален
дулы настойка; Ноготков цветки; 
Ноготков цветки в порошке 
Элекасол

Калия перманганат

Камфомен
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Продолжение

МНН
Камфора+Ментол+Метилса- 
лицилат+Эвкалипта листьев 
масло& [антисептическое 
средство]
Канамицин [антибиотик-ами- 
ногликозид]

Синонимы
Ингакамф

Капреомицин [антибиотик] 
Карбендацим& [антигельмин
тное средство] 
Карбенициллин [антибиотик- 
пенициллин полусинтетичес- 
кий]
Картофеля побегов экстракт& 
[противовирусное средство 
растительного происхождения] 
Карфециллин [антибиотик-пе- 
нициллин полусинтетический]

Каспофунгин [противогрибко
вое средство]
Кетоконазол [противогрибко
вое средство]

Кишечные палочки& [МИБП - 
эубиотик]
Кларитромицин [антибиотик- 
макролид]

Клиндамицин [антибиотик- 
линкозамид]

Клотримазол [противогрибко
вое средство]

Канамицин-АКОС; Канамицин- 
КМП; Канамицина моносульфат; 
Канамицина моносульфата таблетки; 
Канамицина сульфат; Канамицина 
сульфата раствор для инъекций 5%; 
Пленки глазные с канамицином 
Капастат; Капоцин
Медамин; Медамина таблетки 0.1 г

Карбенициллина динатриевая соль; 
Карбенициллина динатриевая соль 1 
г
Панавир

Карфециллина натриевая соль; Кар- 
фециллина натриевая соль в капсу
лах 0.25 г
Кансидас

Бризорал; Ветозорал; Кетоконазол- 
ФПО; Кетоконазол; Ливарол; Мико- 
зорал; Низорал; Ороназол; Перхотал 
Диа-Биофлор; Колибактерин сухой

Биноклар; Веро-Кларитромицин; 
Клабакс; Кларбакт; Кларитроми
цин; Кларитромицин Протекх; Кла- 
цид; Клацид СР; Клеримед; Фроми- 
лид
Далацин; Далацин Т; Далацин Ц; 
Далацин Ц фосфат; Клиндамицин; 
Клиндамицина гидрохлорида моно
гидрат; Клиндамицина фосфат; 
Клиндафер; Клиндацин 
Амиклон; Антифунгол; Имидил; 
Йенамазол 100; Кандибене; Кандид- 
В6; Кандид; Кандизол; Канестен; 
Канизон; Катризол; Кломазол; Клот- 
римазол-Акри; Клотримазол-Акри 
мазь; Клотримазол; Клотримафарм; 
Клотриран; Менстан; Фактодин; 
Фунгицип
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Продолжение

МНН
Ко-тримоксазол [противомик- 
робное комбинированное 
средство (сульфаниламид+фо- 
лиевой кислоты синтеза инги
битор)]

Кукурузных рылец экстракт& 
[противомикробное средство 
растительного происхождения] 
Лактобактерии ацидофиль- 
ные& [МИБП - эубиотик]

Синонимы
Бактрим; Бактрим форте; Берлоцид 
480; Би-Септин; Бикотрим; Бисеп- 
тин; Бисептол; Брифесептол; Гро- 
септол; Двасептол; Ко-тримоксазол- 
ICN; Ко-тримоксазол-Акри; Ко-три- 
моксазол-Акри таблетки 0.12 г; Ко- 
тримоксазол-Биосинтез; Ко-трим ок
сазол-СТИ; Ко-тримоксазол-Тева; 
Ко-тримоксазол-Тева Форте; Ко- 
тримоксазол-ФПО; Ко-тримокса
зол; Ко-тримоксазола-Акри таблетки 
0.48 г; Котримоксазол Ватхэм; Кот- 
римол; Котрифарм 480; Ориприм; 
Ранкотрим; Септрин; Суметролим; 
Циплин 
Инсадол

Лактобактерии ацидофиль
ные + Грибки кефирные& 
[МИБП - эубиотик] 
Ламивудин [противовирусное 
средство]
Ламивудин+3вдовудин& [про
тивовирусное средство] 
Левамизол [антигельминтное 
средство]

Леворин [противогрибковое 
средство]

Левофлоксацин [противомик
робное средство - фторхино- 
лон]

Ацилакт; Ацилакт в свечах; Ацилакт 
в таблетках; Ацилакт сухой; Биобак- 
тон сухой; Биомасса ацидофильных 
лактобактерий сухая; Лактобактерии 
ацидофильные сухие; Лактобакте
рии; Лактобактерии в порошке; Лак
тобактерии в свечах; Лактобактерии 
сухой
Аципол в таблетках; Аципол сухой

Зеффикс; Эпивир ТриТиСи

Комбивир

Декарис; Левамизола гидрохлорид; 
Левамизола гидрохлорида таблетки 
0.15 г
Леворидон; Леворидона гранулы для 
детей 2500 мкг/г (125 000 ЕД/г); 
Леворидона таблетки защечные;
Леворин; Леворина натриевая соль 4 
мг (200 000 ЕД); Леворина порошок 
для суспензий 4 000 000 ЕД; Левори
на таблетки 500 000 ЕД; Леворина 
таблетки вагинальные; Леворина 
таблетки защечные 500 000 ЕД; 
Левориновая мазь 500 000 ЕД/г 
Таваник
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Продолжение

МНН
Лейкопластырь& [антисепти
ческое средство]
Леспедезы копеечниковой эк- 
стракт& [противовирусное 
средство растительного проис
хождения]
Л ид ока ин+Ромашки цветков 
настойка& [антисептическое 
средство+местный анестетик] 
Линезолид [противомикроб- 
ное средство - оксазолидинон] 
Линкомицин [антибиотик-лин- 
козамид]

Ломефлоксацин [противомик- 
робное средство - фторхино- 
лон]

Лопинавир+Ритонавир& [про
тивовирусное средство] 
Лука репчатого луковиц эк- 
стракт& [противомикробное 
средство растительного проис
хождения] 
Мазипредон+Миконазол& 
[глюкокортикостероид+проти- 
вогрибковое средство] 
Мафенид [противомикробное 
средство - сульфаниламид] 
Мебендазол [антигельмин
тное средство]
Меди сульфат& [антисепти
ческое средство] 
Ментол+Камфора+Хлорбута- 
нол+Эвкалиптовое масло& 
[антисептическое средство] 
Ментол+Фенилсалицилат& 
[антисептическое средство] 
Ментол+Эвкалипта листьев 
масло& [противомикробное 
средство растительного проис
хождения]

Синонимы
Лейкопластырь бактерицидный

Хелепин; Хелепина таблетки покры
тые оболочкой 0.1 г; Хелепиновая 
мазь

Камистад

Зивокс

Линкомицин-АКОС; Линкомицин; 
Линкомицина гидрохлорид; Линко- 
мицина гидрохлорид в капсулах 0.25 
г; Линкомицина гидрохлорид моно
гидрат; Линкомицина гидрохлорида 
раствор для инъекций 30%; Линко- 
мициновая мазь 2%; Линкоцин; 
Медоглицин; Пленки с линкомици- 
ном
Ксенаквин; Ломацин; Ломефлокс; 
Ломефлоксацин гидрохлорид; 
Ломефлоксацина гидрохлорид; Лом- 
флокс; Максаквин; Окацин 
Калетра

Аллилчеп

Микозолон

Мафенида ацетат; Мафенида ацетата 
мазь 10%
Вермокс; Веро-Мебендазол; Вормин; 
Мебендазол
Меди сульфат

Каметон

Ментол 1 г, фенилсалицилат 3 г, ва
зелиновое масло 96 г; Ментосал 
Пектусин; Эваменол
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Продолжение

МНН
Ментол+Эвкалипта листьев 
настойка& [антисептическое 
средство растительного проис
хождения]
Мепякрин [антигельминтное 
средство]
Меропенем [антибиотик-кар- 
бапенем]
Метазид [противотуберкулез
ное средство]
Метенямин [противомикроб- 
ное средство]

Метилтиониния хлорид [анти
септическое средство]

Метилурацил+Облепихи мас- 
ло+Сульфаэтидол натрия& 
[антисептическое средство 
растительного происхождения] 
Метилфенилтиометил-димети- 
ламинометил-гидроксибромин- 
дол карбоновой кислоты эти
ловый эфир& [противовирус
ное иммуностимулирующее 
средство] 
Метронидазол [противомик- 
робное и противопротозойное 
средство]

Метронидазол+Миконазол& 
[противомикробное комбини
рованное средство (противо
микробное и противопрото
зойное средство+противогри] 
Метронидазол+Хлоргекси- 
дин& [противомикробное 
средство]

Синонимы
Смесь для ингаляций; Эвкатол

Акрихин; Акрихина таблетки покры
тые оболочкой 0.05 г
Меронем

Метазид; Метазида таблетки

Гексаметилентетрамин (Уротропин);
Гексаметилентетрамина раствор для 
инъекций 40%; Гексаметилентетра
мина таблетки
Метиленового синего раствор вод
ный 1%; Метиленового синего рас
твор спиртовой 1%; Метиленовый 
синий
Гипозоль

Арбидол-ЛЭНС; Арбидол; Арбидола 
таблетки покрытые оболочкой 0.1 г

Акваметро; Апо-Метронидазол; Кли- 
он; Метрогил; Метрозол; Метрола- 
кэр; Метрон; Метронидазол-АКОС; 
Метронидазол-Рос; Метронидазол- 
Русфар; Метронидазол-ТАТ; Метро- 
нидазол-Тева; Метронидазол-Фар- 
кос; Метронидазол; Метронидазол в/ 
в Браун; Метронидазол Ватхэм; Мет
ронидазол Никомед; Метронидазола 
гемисукцинат; Метронидазола геми- 
сукцинат для инъекций; Метронида
зола таблетки 0.25 г; Розамет; 
Розекс; Трихазол; Трихоброл; Трихо- 
пол; Флагил; Эфлоран
Клион-Д 100; Нео-Пенотран

Метрогил Дента; Метрогил дента 
профессиональный; Метрозол Дента
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Продолжение

МНН
Мефлохин [противомалярий
ное средство]
Мидекамицин [антибиотик- 
макролид]
Миконазол [противогрибко
вое средство]
Моксифлоксацин [противо- 
микробное средство - фторхи- 
нолон]
Мочевины пероксид [антисеп
тическое средство] 
Мупироцин [антибиотик] 
Налидиксовая кислота [проти- 
вомикробное средство - хино
лон]
Натамицин [противогрибко
вое средство]
Натамицин+Неомицин+Гидро- 
кортизон# [глюкокортикосте- 
роид+антибиотик-аминогли- 
козид+противогрибковое 
средство]
Натрия тетраборат# [антисеп
тическое средство]
Натрия уснинат# [антисепти
ческое средство]

Нафтифин [противогрибковое 
средство]
Невирапин [противовирусное 
средство]
Нелфинавир [противовирус
ное средство]
Неомицин [антибиотик-ами- 
ногликозид]

Неомицин+Дексаметазон# 
[антибиотик-аминоглико- 
зид+глюкокортикостероид] 
Неомицин+Полимиксин 
В+Дексаметазон& [антибиоти
ки-аминогликозид и цикли
ческий полипептид+глюко- 
кортикостероид]

Синонимы
Лариам

Макропен

Гинезол 7; Гино-Дактарин; Дакта- 
рин; Микозон
Авелокс

Гидроперит; Гидроперита таблетки

Бактробан
Налидиксовая кислота; Невиграмон; 
Неграм

Пимафуцин

Пимафукорт

Натрия тетраборат; Натрия тетрабо
рата (Буры) раствор в глицерине 20% 
Натрия уснинат; Натрия уснината 
раствор в пихтовом бальзаме; Натрия 
уснината раствор спиртовой 1% 
Экзодерил

Вирамун

Вирасепт

Неомицин-Ферейн; Неомицина 
сульфат; Неомицина сульфат (Мице- 
рин); Неомицина сульфата таблетки; 
Неомициновая мазь
Дексона

Макситрол; Полидекса
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Продолжение

МНН
Неомицин+Полимиксин 
В+Лидокаин& [антибиотик 
комбинированный (антиби
отики: амино глико зид+цикли
ческий полипептид+местный 
анестетик)]
Неомицин+Полимиксин 
В+Нистатин& [антибиотик 
комбинированный (антиби
отики: аминогликозид+поли - 
ен+циклический полипептид)] 
Неомицин+Флуоцинолона аце- 
тонид& [антибиотик-аминог- 
ликозид+глюкокортикостеро- 
ид]
Нетилмицин [антибиотик-ами- 
ногликозид]
Никлозамид [антигельмин
тное средство]
Ниморазол [противопротозой- 
ное средство]
Нистатин [противогрибковое 
средство]

Нистатин+Нифурател& [про- 
тивомикробное комбиниро
ванное средство (противомик- 
робное и противопротозойное 
средство+противогри] 
Нитроксолин [противомикроб- 
ное и противопротозойное 
средство - оксихинолин]

Нитростирилметилдиэтилами- 
нобутилменоксихинолина три- 
фосфат& [противопротозойное 
средство]

Синонимы
Анауран

Полижинакс

Синалар Н; Флуцинар Н

Нетромицин

Фенасал; Фенасала таблетки 0.25 г

Наксоджин

Нистатин; Нистатина гранулы для 
детей 100 000 ЕД/г; Нистатина таб
летки покрытые оболочкой; Ниста
тина таблетки покрытые оболочкой 
500 000 ЕД; Нистатиновая мазь 
100 000 ЕД в 1 г; Нистатиновая мазь 
100 000 ЕД/г; Свечи с нистатином; 
Суппозитории вагинальные с ниста
тином
Макмирор комплекс

5-нитрокс; 5-НОК; Нитроксолин- 
АКОС; Нитроксолин-УБФ; Нитрок
солин; Нитроксолина таблетки пок
рытые оболочкой 0.05 г 
Суппозитории вагинальные с трихо- 
монацидом; Трихомонацид; Трихо- 
монацида таблетки 0.05 г
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Продолжение

МНН
Нитрофурал [противомикроб- 
ное и противопротозойное 
средство - нитрофуран]

Нитрофурантоин [противомик- 
робное средство - нитрофу- 
ран]

Нифурател [противомикроб- 
ное и противопротозойное 
средство - нитрофуран] 
Нифуроксазид [противомик- 
робное средство - нитрофу- 
ран]
Норфлоксацин [противомик- 
робное средство - фторхино- 
лон]

Облепихи крушиновидной 
листьев экстракт# [противо
вирусное средство раститель
ного происхождения]

Синонимы
Лифузоль; Фурапласт (с Перхлорви
нилом); Фурацилин-АКОС; Фураци- 
лин; Фурацилина раствор 0.02% (сте
рильный); Фурацилина раствор 
спиртовой 1:1500; Фурацилина таб
летки 0.1 г; Фурацилина таблетки 
для наружного употребления 0.02 г; 
Фурацилиновая мазь 0.2%; Фураци- 
линовая паста
Фурадонин; Фурадонина таблетки; 
Фурадонина таблетки для детей 0.03 
г (растворимые в кишечнике); Фура
донина таблетки растворимые в ки
шечнике 0.1 г
Макмирор

Оксациллин [антибиотик-пе- 
нициллин полусинтетический]

Оксиконазол [противогрибко
вое средство]
Окситетрациклин [антиби- 
отик-тетрациклин]

Окситетрациклин+Гидрокорти
зон# [антибиотик-тетрацик- 
лин+глюкокортикостероид]

Диастат; Нифуроксазид; Энтерофу- 
рил; Эрсефурил

Анквин; Гираблок; Локсон-400; 
Негафлокс; Нолицин; Норбактин; 
Норилет; Нормакс; Норфлоксацин; 
Ренор; Софазин; Ютибид 
Гипорамин; Гипорамин лиофилизи
рованный для растворов 0.02 г; 
Гипорамина таблетки сублингваль
ные 0.02 г; Гипораминовая мазь 
0.5%; Суппозитории вагинальные с 
гипорамином 0.05 г; Суппозитории 
ректальные с гипорамином 0.05 г 
Оксациллин-АКОС; Оксациллин- 
Ферейн; Оксациллин; Оксациллин 
натрия; Оксациллина натриевая 
соль; Оксациллина натриевая соль 
(стерильная); Оксациллина натри
евая соль 0.25 г в капсулах; Оксацил
лина натриевая соль стерильная; 
Оксациллина натриевой соли таблет
ки
Мифунгар крем

Окситетрациклина гидрохлорид; 
Окситетрациклина гидрохлорида 
таблетки покрытые оболочкой 
100 000 ЕД; Окситетрациклина ди
гидрат
Гиоксизон; Оксизон; Оксикорт
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Продолжение

МНН
Окситетрациклин+Эритроми- 
цин& [антибиотик комбиниро
ванный]
Оксихинолин [противомикроб- 
ное средство - оксихинолин] 
Оксолиновая кислота [проти- 
вомикробное средство - хино
лон]
Октилциклопропанкарбоновая 
кислота& [противогрибковое 
средство]
Олеандомицин [антибиотик- 
макролид]

Олеандомицин+Тетрациклин& 
[антибиотик комбинирован
ный (антибиотики: макро
лид Н-тетрациклин) ] 
Омоконазол [противогрибко
вое средство]
Опиниазид [противотуберку
лезное средство]
Орнидазол [противопротозой- 
ное средство]
Осельтамивир [противовирус
ное средство]
Офлоксацин [противомикроб- 
ное средство - фторхинолон]

Офлоксацин+Лидокаин& [про- 
тивомикробное средство - 
фторхинолон]
Пенцикловир [противовирус
ное средство]
Пефлоксацин [противомик- 
робное средство - фторхино
лон]

Пиклоксидин [противомикроб- 
ное средство]
Пипемццовая кислота [проти- 
вомикробное средство - хино
лон]

Синонимы
Эрициклин в капсулах 0.25 г

Хинозив; Хинозол

Диоксацин; Диоксацина таблетки 
0.25 г

Октицил; Октицила раствор 1%; 
Октициловая мазь 1%

Олеандомицина фосфат; Олеандоми- 
цина фосфата таблетки покрытые 
оболочкой 125 000 ЕД
Олететрин в капсулах 0.25 г (250 000 
ЕД); Олететрина таблетки покрытые 
оболочкой

Микогал

Салюзид растворимый; Салюзида 
растворимого раствор 5% в ампулах 
Гайро; Дазолик; Тиберал

Тамифлю

Веро-Офлоксацин; Джеофлокс; 
Заноцин; Заноцин ОД; Офло; 
Офлоксацин-ICN; Офлоксацин- 
АКОС; Офлоксацин-Промед; 
Офлоксацин-ФПО; Офлоксацин; 
Офлоксин; Офломак; Таривид; 
Тариферид; Тарицин 
Офлокаин-Дарница

Вектавир

Абактал; Пелокс-400; Пефлоксацин- 
АКОС; Пефлоксацина мезилат; 
Пефлоксацина мезилата таблетки 
покрытые оболочкой 0.2 г; Пефлок
сацина мезилата таблетки покрытые 
оболочкой 0.4 г; Юникпеф 
Витабакт

Веро-Пипемидин; Палин; Пиламин; 
Пимидель; Пипегал; Пипелин;
Пипем; Пипемидовая кислота; Уро- 
пимид
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Продолжение

МНН
Пиперазина адипат& [анти
гельминтное средство]

Пиперациллин [антибиотик- 
пенициллин полусинтетичес- 
кий]
Пиперациллин+Тазобактам& 
[антибиотик-пенициллин по- 
лусинтетический+бета-лакта- 
маз ингибитор]
Пиразинамид [противотубер
кулезное средство]

Синонимы
Пиперазин; Пиперазина адипинат; 
Пиперазина адипината раствор для 
детей 5%; Пиперазина адипината 
таблетки; Пиперазина адипината 
таблетки 0.5 г
Пиперациллина натриевая соль сте
рильная; Пициллин

Тазоцин

Пирантел [антигельминтное 
средство]
Пириметамин [противомаля
рийное средство]
Повидон-Йод [антисептичес
кое средство, дезинфициру
ющее кожное средство]

Повидон-Йод+Калия йодид& 
[антисептическое средство] 
Поливинокс& [антисептичес
кое средство]

Поликрезулен [антисептичес
кое средство]
Полимиксин В [антибиотик- 
полипептид циклический] 
Полимиксин М [антибиотик- 
полипептид циклический]

Празиквантел [антигельмин
тное средство]
Преднизолон+Клиохинол& 
[глюкокортикостероид+проти- 
вогрибковое средство] 
Примахин [противомалярий
ное средство]
Прогуанил [противомалярий
ное средство]

Веро-Пиразинамид; Линамид; Мак- 
розид; Пза-Сиба; Пизина; Пирази
намид-Акри; Пиразинамид-НИККа; 
Пиразинамид; Пиразинамида таблет
ки 0.5 г; Пирафат
Гельминтокс; Немоцид; Пирантел

Хлоридин; Хлоридина таблетки

Аквазан; Бетадин; Вокадин; Йодови- 
дрн; Йодовидона раствор 1%;
Йодоксид; Йодофлекс; Октасепт; 
ПВП-Йод; Повидон-йод; Повидон 
йод пена
Йодопирон; Йодопироновая мазь; 
Сульйодовизоль; Сульйодопирон 
Бальзам Шостаковского; Винилин; 
Винилин (Шостаковского бальзам); 
Поливинилин-Русфар
Ваготил

Полимиксина В сульфат

Полимиксина-М-сульфат; Полимик- 
сина-М-сульфата таблетки 500 000
ЕД; Полимиксина М сульфата лини
мент 10 000 ЕД/г; Полимиксиновая 
мазь
Азинокс; Азинокса таблетки; Биль- 
трицид
Дермозолон

Примахина таблетки

Бигумаль; Бигумаля драже 0.1 г; 
Бигумаля таблетки
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Продолжение

МНН
Прокаин+Борная кислота& 
[антисептическое средство] 
Прокаин+Нитрофурал# [анти
септическое средство] 
Протионамид [противотубер
кулезное средство]

Резорцинол& [антисептическое 
средство]
Рибавирин [противовирусное 
средство]

Римантадин [противовирусное 
средство]

Ристомицин# [антибиотик по- 
липептидный]
Ритонавир [противовирусное 
средство]
Рифабутин [антибиотик-анса- 
мицин]
Рифамицин [антибиотик-анса- 
мицин]
Рифампицин [антибиотик-ан- 
самицин]

Рокситромицин [антибиотик- 
макролид]

Ромашки цветки+Шалфея 
листья& [противомикробное 
средство растительного проис
хождения]

Синонимы
Новокаина 2 г, борной кислоты 3 г, 
спирта этилового 70% до 100 мл 
Новокаина 0.66 г, фурацилина 0.066 
г, спирта этилового 70% до 100 мл 
Веро-Протионамид; Петеха; Прони- 
цид; Протионамид-Акри; Протиона
мид; Протомид
Резорцин; Резорцина раствор спир
товой
Арвирон; Веро-Рибавирин; Виразол; 
Ребетол; Рибавин; Рибавирин-Био; 
Рибавирин-ЛЭНС; Рибавирин; 
Рибавирин Медуна; Рибамидил; 
Рибамидила таблетки 0.2 г 
Альгирем; Полирем; Полирема таб
летки 0.139 г; Ремантадин; Реманта
дина таблетки 0.05 г; Ремантадина 
таблетки 50 мг; Ремантадина таблет
ки покрытые оболочкой 0.05 г; 
Римантадин-Н. С.; Римантадин- 
СТИ; Римантадин-УВИ; Риманта- 
дин-ФПО; Римантадин; Римантади- 
на гидрохлорид 
Ристомицина сульфат

Норвир

Микобутин-Росс; Микобутин; Рифа
бутин
Отофа; Рифогал

Макокс; Р-цин; Римактан; Римпин; 
Рифамор; Рифампицин-АКОС; 
Рифампицин-М. Дж.; Рифампицин- 
Ферейн; Рифампицин; Рифампицин 
в капсулах; Рифампицин в капсулах 
0.15 г; Рифампицин для инъекций 
0.15 г; Тибицин; Эремфат; Эремфат 
600
Акритроцин; Брилид; Веро-Роксит
ромицин; Ровенал; Роксибел; Рок- 
сид; Роксилор; Рокситромицин; Рок
ситромицин Лек; Рулид; Рулицин; 
Элрокс
Сальваром; Сбора для ингаляций №1 
брикет

476



Продолжение

МНН
Ромашки цветков экстракт# 
[антисептическое средство 
растительного происхождения] 
Ртути амидохлорид [антисеп
тическое средство] 
Саквинавир [противовирусное 
средство]
Салициловая кислота+Хлорам- 
феникол+Цинка оксид# [анти
септическое средство] 
Салициловая кислота+Цинка 
оксид& [антисептическое 
средство]
Сангвинарин+Хелеритрин# 
[противомикробное средство 
растительного происхождения]

Свинца оксид# [антисептичес
кое средство]
Свинца оксид+Канифоль+Тер- 
пентинное масло& [антисепти
ческое средство]
Секнидазол [противомикроб
ное и противопротозойное 
средство]
Сера# [противочесоточное 
средство]

Серебра нитрат [антисептичес
кое средство]
Сертаконазол [противогрибко
вое средство]
Сизомицин [антибиотик-ами- 
ногликозид]
Софоры японской настойка# 
[антисептическое средство 
растительного происхождения] 
Спарфлоксацин [противомик
робное средство - фторхино- 
лон]
Спектиномицин [антибиотик 
трициклический]
Спирамицин [антибиотик-мак
ролид]
Ставудин [противовирусное 
средство]

Синонимы
Ромазулан

Ртути амидохлорид

Фортоваза

Левомицетин 5 г, салицилово-цин- 
ковая паста 95 г

Гальманин-МФФ; Гальманин; Сали- 
цилово-цинковая паста; Цинково- 
салициловая паста
Губка коллагеновая с сангвиритри- 
ном; Сангвиритрин; Сангвиритрина 
линимент 1%; Сангвиритрина рас
твор 0.2%; Сангвиритрина таблетки 
0.005 г
Диахильная мазь; Свинцовый плас
тырь простой
Свинцовый пластырь сложный

Секнидазол

Сера осажденная; Сера очищенная; 
Серная мазь простая; Серная прос
тая мазь
Серебра нитрат

Залаин

Сизомицина сульфат; Сизомицина 
сульфата раствор для инъекций 
Софоры японской настойка

Респара; Спарбакт; Спарфло

Кирин; Тробицин

Ровамицин

Веро-Ставудин; Зерит; Ставудин
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Продолжение

МНН
Стрептомицин [антибиотик- 
аминогликозид]

Сультамициллин [антибиотик- 
пенициллин полусинтетичес- 
кий+бета-лактамаз ингибитор] 
Сульфагуанидин [противомик- 
робное средство - сульфанила
мид]
Сульфадиазин [противомик- 
робное средство - сульфанила
мид]
Сульфадиазин натрий [проти
вомикробное средство - суль
фаниламид]
Сульфадиметоксин [противо- 
микробное средство - сульфа
ниламид]
Сульфадимидин [противомик- 
робное средство - сульфанила
мид]
Сульфадоксин+Пиримета- 
мин& [противомалярийное 
средство]
Сульфакарбамид [противомик- 
робное средство - сульфанила
мид]
Сульфален [противомикробное 
средство - сульфаниламид]

Сульфаметоксазол [противо
микробное средство - сульфа
ниламид]
Сульфаметоксипиридазин 
[противомикробное средство - 
сульфаниламид]

Сульфаметрол+Триметоприм& 
[противомикробное комбини
рованное средство (сульфани
ламид + фолиевой кислоты 
синтеза ингибитор)] 
Сульфамонометоксин [проти
вомикробное средство - суль
фаниламид]

Синонимы
Стрептомицин-КМП; Стрептоми- 
цин-хлоркальциевый комплекс; 
Стрептомицина сульфат; Стрептоми
цина сульфат стерильный
Амписид

Сульгин; Сульгина таблетки 0.5 г

Дермазин; Сильведерм; Сульфазина 
серебряная соль; Сульфаргин

Сульфазин

Сульфадиметоксин; Сульфадиметок- 
сина таблетки

Сульфадимезин; Сульфадимезина 
таблетки

Фансидар

Уросульфан; Уросульфана таблетки 
0.5 г

Сульфален-меглюмина раствор для 
инъекций; Сульфален-Н. С.; Суль
фален; Сульфален для инъекций; 
Сульфалена таблетки 0.2 г 
Сульфаметоксазол

Пленки глазные с сульфапиридази- 
на-натрием; Сульфапиридазин; 
Сульфапиридазин натрий; Сульфа- 
пиридазина таблетки 0.5 г 
Лидаприм

Сульфамонометоксин; Сульфамоно- 
метоксина таблетки 0.5 г

478



Продолжение

МНН
Сульфамонометоксин+Триме- 
топрим& [противомикробное 
комбинированное средство 
(сульфаниламид+фолиевой 
кислоты синтеза ингибитор)] 
Сульфаниламид [противомик
робное средство - сульфанила
мид]

Синонимы
Сульфатон; Сульфатон для инъекций

Сульфаниламид+Аминитро- 
зол& [антисептическое сред
ство]
Сульфасалазин [противомик
робное и противовоспалитель
ное кишечное средство] 
Сульфатиазол [противомик
робное средство - сульфанила
мид]
Сульфатиазол серебра [проти
вомикробное средство - суль
фаниламид]
Сульфацетамид [противомик
робное средство - сульфанила
мид]

Сульфаэтидол [противомик
робное средство - сульфанила
мид]

Тейкопланин [антибиотик-гли- 
копептид]
Тенонитрозол [противопрото- 
зойное средство]

Стрептоцид; Стрептоцид белый; 
Стрептоцид белый растворимый; 
Стрептоцид растворимый; Стрепто
цида линимент 5%; Стрептоцида 
растворимого линимент 5%; Стреп
тоцида таблетки; Стрептоцидовая 
мазь 10%
Стрептонитол-Дарница мазь; Стреп- 
тонитол

С. А. С. 500; С. А. С. Энтерик 500; 
Сульфасалазин-ЕН; Сульфасалазин

Норсульфазол; Норсульфазол рас
творимый; Норсульфазола таблетки; 
Сульфатиазол натрия
Аргосульфан

Сульфацетамид натрий; Сульфацета
мид натрия; Сульфацил-натрий; 
Сульфацил-натрия; Сульфацил-нат- 
рия раствор 10%-МЭЗ (глазные кап
ли); Сульфацил-натрия раствор 20% 
в тюбик-капельницах; Сульфацил- 
натрия раствор для инъекций 30%; 
Сульфацил натрия-ДИА; Сульфацил 
натрия; Сульфацил натрия раствор 
20%; Сульфацил растворимый; Суль
фацила растворимого раствор 10% с 
метилцеллюлозой; Сульфациленд; 
Сульфациловая мазь 30% 
Этазол-натрия гранулы для детей; 
Этазол-натрия раствор для инъек
ций; Этазол; Этазол растворимый; 
Этазола таблетки
Таргоцид

Атрикан 250
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Продолжение

МНН
Тербинафин [противогрибко
вое средство]

Тетрабромтетрагидроксидифе- 
нил& [противовирусное сред
ство]
Тетрагидроксиглюкопиранозил- 
ксантен& [противовирусное 
средство]
Тетраоксотетрагидронафта- 
лин& [противовирусное сред
ство]
Тетрациклин [антибиотик-тет- 
рациклин]

Синонимы
Бинафин; Брамизил; Ламизил; 
Ламизил Дермгель; Медофлоран; 
Микотербин; Онихон; Тербизил; 
Тербинафина гидрохлорид; Терби
нокс; Тербифин; Термикон; Фунго- 
тербин; Цидокан; Экзифин 
Теброфен; Теброфеновая мазь

Тетрацикл ин+Нистатин& [ан
тибиотик комбинированный]

Тетрациклин+Триамцинолон#
[ антибиотик-тетрацик- 
лин+глюкокортикостероид] 
Тиамфеникола глицинат аце- 
тилцистеинат [антибиотик 
комбинированный (антиби
отики-муколитик) ] 
Тикарциллин+Клавулановая 
кислота& [антибиотик-пени- 
циллин полусинтетичес- 
кий+бета-лактамаз ингибитор] 
Тилорон [противовирусное 
средство]
Тимол# [антигельминтное 
средство]
Тинидазол [противомикроб- 
ное и противопротозойное 
средство]
Тиоацетазон [противотуберку
лезное средство]

Алпизарин; Алпизарина таблетки 0.1 
г; Алпизариновая мазь

Оксолин; Оксолиновая мазь; Тетрак- 
солин

Имекс; Тетрациклин-АКОС; Тетра
циклин; Тетрациклин в капсулах; 
Тетрациклина гидрохлорид; Тетра
циклина гидрохлорида таблетки пок
рытые оболочкой; Тетрациклина 
таблетки покрытые оболочкой; Тет
рациклина таблетки покрытые обо
лочкой 0.1 г (100 000 ЕД); Тетрацик
лина таблетки покрытые оболочкой 
50 000 ЕД; Тетрациклиновая глазная 
мазь 1%; Тетрациклиновая мазь 3% 
Тетрациклина и нистатина по 
100 000 ЕД таблетки покрытые обо
лочкой
Полькортолон ТС

Флуимуцил-антибиотик ИТ

Тиментин

Амиксин; Амиксина таблетки 0.125 
г; Тилорон
Тимол; Тимол синтетический 

Веро-Тинидазол; Тиниба; Тинида- 
зол-Акри; Тинидазол; Фазижин 

Солютизон; Тиоацетазон (Тибон);
Тиоацетазона таблетки
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Продолжение

МНН
Тобрамицин [антибиотик-ами- 
ногликозид]

Тол цикл ат [противогрибковое 
средство]
Трибромфенолят висмута [ан
тисептическое средство] 
Трибромфенолят висму- 
та+Деготь& [антисептическое 
средство]
Трийодрезорцин& [антисепти
ческое средство]
Триметоприм [противомикроб- 
ное средство - фолиевой кис
лоты синтеза ингибитор] 
Тромантадин [противовирус
ное средство]
Тыквы обыкновенной семена& 
[антигельминтное средство 
растительного происхождения] 
Ундециленовая кислота [про
тивогрибковое средство] 
Ундециленовая кислота+Унде- 
циленат меди& [противогриб
ковое средство] 
Ундециленовая кислота+Унде- 
циленат цинка& [противогриб
ковое средство] 
Ундециленовая кислота+Унде- 
циленат цинка+Салицилани- 
лид& [противогрибковое сред
ство]
Фамцикловир [противовирус
ное средство]
Феноксиметилпенициллин [ан- 
тибиотик-пенициллин]

Фенол& [антисептическое 
средство]

Синонимы
Бруламицин; Небцин; Тобрамицин; 
Тобрамицина сульфат для инъекций 
0.08 г; Тобрекс
Толмицен

Ксерофен; Ксероформ; Трибромфе
нолят висмута
Вишневского мазь; Линимент баль
замический (по Вишневскому)

Риодоксол; Риодоксоловая мазь; 
Трийодрезорцин
Триметоприм

Виру-Мерц серол

Тыквы семена

Неофунгин; Ундециленовой кислоты 
медная соль; Цинка ундециленат 
Ундецин; Ундецин мазь

Микосептин

Цинкундан; Цинкундан мазь

Фамвир

Оспен-750; Оспен; Оспен 750; Пени
циллин Фау; Пенициллин Фау кали
евая соль; Стар-Пен; Феноксиметил
пенициллин; Феноксиметилпени
циллин (для суспензии); Феноксиме
тилпенициллин бензатин Ватхэм; 
Феноксиметилпенициллин калия; 
Феноксиметилпенициллина драже 
100 000 ЕД; Феноксиметилпеницил
лина таблетки
Карболовая вода 2%; Фенол чистый; 
Фенол чистый жидкий; Фенола рас
твор в глицерине; Феноловая мазь 
2%
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Продолжение

МНН
Флуконазол [противогрибко
вое средство]

Флуметазон+Клиохинол  &
[глюкокортикостероид+проти- 
вогрибковое средство] 
Флуоренонилглиоксаля бисуль- 
фит& [противовирусное сред
ство]
Флуоцинолона ацетонид+Кли- 
охинол& [глюкокортикостеро- 
ид+противогрибковое сред
ство]
Формальдегид& [антисепти
ческое средство]
Фоскарнет натрий [противови
русное средство]
Фосфазид& [противовирусное 
средство]
Фосфомицин [антибиотик]

Фрамицетин [антибиотик-ами- 
ногликозид]
Фрамицетин+Грамици- 
дин+Дексаметазон& [антиби- 
отики-аминогликозид и цик
лический полипептид+глюко- 
кортикостероид] 
Фталилсульфапиридазин& 
[противомикробное средство - 
сульфаниламид] 
Фталилсульфатиазол [проти
вомикробное средство - суль
фаниламид]

Фтивазид [противотуберкулез
ное средство]
Фузафунгин [антибиотик по- 
липептидный]

Синонимы
Веро-Флуконазол; Дифлазон; Диф- 
люкан; Медофлюкон; Микомакс; 
Микосист; Микофлюкан; Прокана- 
зол; Флузол; Флукозан; Флукомицид 
Седико; Флуконазол; Флукорал; 
Флукорик; Флунол; Флусенил; Флю- 
костат; Флюмикон; Форкан; Фунго- 
лон; Цискан 
Лоринден С

Пленки глазные с флореналем; Фло- 
реналя мазь глазная 0.5%

Синалар К

Формидрон

Гефин; Фоскарнет натрия

Никавир; Никавира таблетки

Монурал; Урофосфабол; Фосфоми
цин натрия
Изофра

Софрадекс

Фтазин; Фтазина таблетки 0.5 г

Фталазол-Рос; Фталазол-Русфар; 
Фталазол-ФПО; Фталазол; Фталазо
ла таблетки 0.5 г; Фталилсульфати
азол
Фтивазид-АКОС; Фтивазид; Фтива
зид МС; Фтивазида таблетки 
Биопарокс
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Продолжение

МНН
Фузидовая кислота [антиби
отик полициклической струк
туры]

Фуразидин& [противомикроб- 
ное средство - нитрофуран]

Фуразолидон [противомикроб- 
ное и противопротозойное 
средство - нитрофуран] 
Фуралтадон [противомикроб- 
ное и противопротозойное 
средство - нитрофуран] 
Хинин [противомалярийное 
средство]

Хиниофон [противопротозой
ное средство]
Хлопка семян экстракт+Хлоп- 
чатника экстракт& [противо
вирусное средство раститель
ного происхождения]

Синонимы
Диэтаноламина фузидат; Фузидиевая 
кислота; Фузидиевой кислоты грану
лы для суспензий; Фузидин-натрий; 
Фузидин-натрия таблетки; Фузидин- 
натрия таблетки покрытые оболоч
кой; Фузидин; Фуцидин; Фуцитал- 
мик
Фурагин-стандарт; Фурагин; Фура- 
гин растворимый; Фурагин раство
римый 10% с натрия хлоридом 90%; 
Фурагина растворимого 0.05 г с маг
ния карбонатом основным капсулы; 
Фурагина таблетки 0.05 г; Фурамаг 
50 мг
Фуразолидон; Фуразолидона грану
лы для детей; Фуразолидона таблет
ки 0.05 г
Фуразолин; Фуразолина таблетки 
0.05 г

Хинина гидрохлорид; Хинина гид
рохлорида таблетки; Хинина дигид
рохлорид; Хинина дигидрохлорида 
раствор для инъекций 50%; Хинина 
сульфат; Хинина сульфата таблетки 
Хиниофон (Ятрен); Хиниофона таб
летки 0.25 г
Госсипол; Госсипола линимент 3%
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Продолжение

МНН
Хлорамфеникол [антибиотик]

Хлорамфеникол+Борная кис- 
лота+Этанол& [антисептичес
кое средство] 
Хлорамфеникол+Метилура- 
цил& [антисептическое сред
ство] 
Хлорамфеникол+Метилура- 
цил+Сульфадиметоксин+Три- 
мекаин& [антисептическое 
средство] 
Хлорамфеникол+Прока- 
ин+Этанол& [антиби- 
отик+местный анестетик] 
Хлорамфеникол+Салициловая 
кислота+Этанол& [антисепти
ческое средство]

Синонимы
О,Ь-(рацемический) Хлорамфени
кол; Д-Л Хлорамфеникол; ДЛ-Хло
рамфеникол; Левовинизоль; Левоми- 
цетин-АКОС; Левомицетин-Акри 
линимент 1%; Левомицетин-Акри 
линимент 2.5%; Левомицетин-Акри 
линимент 5%; Левомицетин-КМП; 
Левомицетин-Русфар; Левомицетин- 
УБФ; Левомицетин; Левомицетин в 
капсулах; Левомицетин в капсулах 
0.25 г; Левомицетина линимент; 
Левомицетина натрия сукцинат; 
Левомицетина раствор 0.25%; Лево
мицетина раствор спиртовой; Лево
мицетина раствор спиртовой 0.25%; 
Левомицетина раствор спиртовой 
1%; Левомицетина стеарат; Левоми
цетина стеарата таблетки 0.25 г; 
Левомицетина сукцинат раствори
мый; Левомицетина таблетки; Лево
мицетина таблетки покрытые обо
лочкой 0.25 г; Левомицетина таблет
ки пролонгированного действия 0.65 
г; Синтомицин-Русфар; Синтоми
цин; Синтомицина линимент; Суп
позитории вагинальные с синтоми
цином 0.25 г (на лазуполе G); Хло
рамфеникол; Хлорамфеникол Лево; 
Хлорамфеникол стерильный; Хло
рамфеникола натрия сукцинат сте
рильный 
Левомицетин 2.5 г, борная кислота 1 
г, спирт этиловый 70% до 100 мл

Левомеколь

Левосин

Левомицетина 2 г, новокаина 1 г, 
спирта этилового 70% до 100 мл

Саледез; Салициловой кислоты 2 г, 
левомицетина 2 г, спирта этилового 
95% до 100 мл
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Продолжение

МНН
Хлоргексидин [антисептичес
кое средство]

Хлоргексидин+Лидокаин& [ан
тисептическое средство+мес- 
тный анестетик]
Хлоргексидин+Тетракаин& 
[антисептическое средство] 
Хлорнитрофенол& [противог
рибковое средство]

Хлорофиллипт& [противомик- 
робное средство растительного 
происхождения]

Хлорохин [противомалярий
ное средство]
Хлорхинальдол [противомик- 
робное и противопротозойное 
средство - оксихинолин]

Цефадроксил [антибиотик-це
фалоспорин]
Цефазолин [антибиотик-цефа- 
лоспорин]

Цефаклор [антибиотик-цефа- 
лоспорин]

Синонимы
Амидент; Асептинол С; Асептинол 
спрей; Ахдез 3000; Бактерицидный 
пластырь; Гексикон; Дез-яхонт; 
Дезин; Дезин 0.2; Дезин 0.5; Дези- 
хэнд; Пливасепт; Пливасепт анти
септический крем 1%; Пливасепт П; 
Сенсисепт; Хлоргексидин; Хлоргек
сидин биглюконат; Хлоргексидина 
биглюконат; Хлоргексидина биглю
коната раствор 0.05%; Хлоргексиди
на биглюконата раствор 20% 
Инстиллагель; Катеджель с лидока
ином

Дрилл

Нитрофунгин; Нихлоргин; Нихлор- 
гина раствор 1%; Нихлофен; Нихло- 
фена раствор 1%
Хлорофиллипт; Хлорофиллипта рас
твор в масле 2%; Хлорофиллипта 
раствор спиртовой 0.25%; Хлорофил
липта раствор спиртовой 1% 
Делагил; Хингамин; Хингамина таб
летки 0.25 г
Хлорхинальдин; Хлорхинальдол; 
Хлорхинальдола гранулы для детей; 
Хлорхинальдола таблетки покрытые 
оболочкой 0.1 г; Хлорхинальдола 
таблетки покрытые оболочкой для 
детей 0.03 г
Биодроксил; Цефадроксил Ватхэм

Золин; Золфин; Интразолин; Ифи- 
зол; Кефзол; Лизолин; Нацеф; Ори- 
золин; Рефлин; Тотацеф; Цезолин; 
Цефазолин-АКОС; Цефазолин- 
КМП; Цефазолин-Тева; Цефазолин; 
Цефазолин "Биохеми"; Цефазолин 
Ватхэм; Цефазолин натрий; Цефазо
лин натрия; Цефазолин натрия сте
рильный; Цефазолина натриевая 
соль; Цефазолина натриевая соль 
(стерильная); Цефазолина натриевая 
соль кристаллическая стерильная; 
Цефазолина натриевая соль стериль
ная; Цефамезин; Цефезол 
Верцеф; Цеклор; Цефаклор Стада 
Международный
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Продолжение

МНН
Цефалексин [антибиотик-це- 
фалоспорин]

Цефалотин [антибиотик-цефа- 
лоспорин]

Цефамандол [антибиотик-це- 
фалоспорин]

Цефепим [антибиотик-цефа- 
лоспорин]
Цефиксим [антибиотик-цефа- 
лоспорин]
Цефокситин [антибиотик-це
фалоспорин]
Цефоперазон [антибиотик-це- 
фалоспорин]

Цефоперазон+Сульбактам&
[антибиотик-цефалоспо- 
рин+бета-лактамаз ингибитор] 
Цефотаксим [антибиотик-це- 
фалоспорин]

Цефтазидим [антибиотик-це- 
фалоспорин]

Синонимы
Оспексин; Споридекс; Цефаклен; 
Цефалексин-АКОС; Цефалексин- 
ПНИТИА; Цефалексин-Тева; Цефа- 
лексин-Ферейн; Цефалексин; Цефа
лексин в капсулах 0.25 г; Цефалекси
на натриевая соль; Цефалексина нат
риевая соль стерильная; Цефалекси
на порошок для суспензий 2.5 г; 
Цефалексина таблетки покрытые 
оболочкой 0.25 г
Цефалотин-АКОС; Цефалотина нат
риевая соль; Цефалотина натриевая 
соль для инъекций; Цефалотина нат
риевая соль стерильная
Мандол; Цефамабол; Цефамандола 
нафат; Цефамандола нафат стериль
ный; Цефат
Максипим; Максицеф; Цефепим 
стерильный
Супракс; Цефспан

Анаэроцеф; Цефокситин натрия

Дардум; Медоцеф; Операз; Цефобид; 
Цефоперабол; Цефоперазона дигид
рат; Цефоперазона натриевая соль 
(стерильная); Цефоперазона натри
евая соль стерильная 
Сульперазон; Сульперацеф

Дуатакс; Интратаксим; Кефотекс; 
Клафобрин; Клафоран; Лифоран; 
Оритаксим; Талцеф; Тарцефоксим; 
Тиротакс; Цетакс; Цефабол; Цефан- 
трал; Цефосин; Цефотаксим-КМП; 
Цефотаксим; Цефотаксим натрия; 
Цефотаксим натрия стерильный; 
Цефотаксима натриевая соль; Цефо
таксима натриевая соль (стериль
ная); Цефотаксима натриевая соль 
стерильная; Цефтакс 
Биотум; Вицеф; Кефадим; Лорази- 
дим; Орзид; Тизим; Фортадин; Фор- 
тазим; Фортоферин; Фортум; Цеф- 
зид; Цефтазидим-АКОС; Цефтази
дим; Цефтазидим дня инъекций; 
Цефтазидим натрия; Цефтазидим 
натрия карбонат стерильный; Цефта
зидима пентагидрат; Цефтидин
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Продолжение

МНН
Цефтибутен [антибиотик-це
фалоспорин]
Цефтриаксон [антибиотик-це
фалоспорин]

Цефуроксим [антибиотик-це- 
фалоспорин]

Циацетацид [противотуберку
лезное средство]
Циклопирокс [противогрибко
вое средство]
Циклосерин [антибиотик]
Цинка глюконат# [антисепти
ческое средство]
Цинка оксид+Прокаин+Бор- 
ная кислота# [антисептичес
кое средство]
Цинка сульфат+Борная кисло
та# [антисептическое сред
ство]

Синонимы
Цедекс

Азаран; Биотраксон; Ифицеф; Лен- 
дацин; Лифаксон; Лораксон; Меги
он; Медаксон; Новосеф; Офрамакс; 
Роцеферин; Роцефин; Стерицеф; 
Терцеф; Тороцеф; Триаксон; Трок- 
сон; Цефаксон; Цефатрин; Цефог- 
рам; Цефсон; Цефтриабол; Цефтри- 
аксон-АКОС; Цефтриаксон-КМП; 
Цефтриаксон-ПНИТИА; Цефтриак
сон; Цефтриаксон натрия; Цефтри
аксон натрия стерильный; Цефтри
аксон Протекх; Цефтриаксона нат
риевая соль; Цефтриаксона натри
евая соль (стерильная); Цефтриаксо
на натриевая соль стерильная; Цеф- 
трифин
Аксетин; Зинацеф; Зиннат; Кетоцеф; 
Проксим; Суперо; Цефуксим; Цефу- 
рабол; Цефуроксим натрия; Цефу
роксим натрия стерильный; Цефу- 
роксима натриевая соль; Цефурокси- 
ма натриевая соль стерильная 
Циазид

Батрафен; Дафнеджин

Циклосерин 
Колд-Из

Новоциндол

Цинка сульфат, Борная кислота;
Цинка сульфата 0.25%, борной кис
лоты 2% раствор в тюбик-капельни- 
цах; Цинка сульфата 0.25%, борной 
кислоты 2% раствор стерильный;
Цинка сульфата 0.5%, борной кисло
ты 2% раствор стерильный
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Продолжение

МНН
Ципрофлоксацин [противо- 
микробное средство - фторхи- 
нолон]

Чемерицы настойка& [эктопа
разитов средство уничтоже
ния]
Чистотела трава& [антисепти
ческое средство растительно
го происхождения]
Шалфея лекарственного листь
ев экстракт& [антисептическое 
средство растительного проис
хождения]
Эвкалипта листьев масло& 
[антисептическое средство 
растительного происхождения] 
Эвкалипта листья& [антисеп
тическое средство раститель
ного происхождения]

Эвкалипта прутовидного пре- 
парат& [антисептическое сред
ство]

Эконазол [противогрибковое 
средство]

Эметин [противоамебное сред
ство]
Эноксолон [противовирусное 
средство для местного приме
нения]

Синонимы
Акваципро; Алципро; Веро-Ципроф- 
локсацин; Ифиципро; Квинтор-250; 
Квинтор-500; Квинтор; Липрохин; 
Медоциприн; Микрофлокс; Процип- 
ро; Реципро; Сифлокс; Цепрова; 
Цилоксан; Циплокс; Ципринол; 
Ципробай; Ципробид; Ципробрин; 
Ципровин 250; Ципродар; Ципро- 
докс; Ципролакэр; Ципролет; Цип- 
ролон; Ципромед; Ципронат; Цип- 
ропан; Ципросан; Ципросин; Цип
рофлоксацин-АКОС; Ципрофлокса- 
цин-ФПО; Ципрофлоксацин; Цип
рофлоксацина гидрохлорид; Цип
рофлоксацина гидрохлорида таблет
ки покрытые оболочкой 0.25 г; 
Цитерал; Цифлоксинал; Цифран; 
Цифран ОД 
Чемеричная вода

Чистотела трава

Сальвин; Сальвина раствор спирто
вой 1%

Эвкалиптовое масло

Эвкалипт-М; Эвкалипта лист; Эвка
липта листа брикет; Эвкалипта нас
тойка; Эвкалипта побеги свежие; 
Эвкалипта прутовидного листья; 
Эвкалипта прутовидного побеги; 
Эвкалиптовое масло 
Суппозитории вагинальные с эвка- 
лимином 0.05 г; Суппозитории рек
тальные с эвкалимином 0.05 г; Эвка- 
лимин; Эвкалимина раствор спирто
вой
Гино-Певарил; Ифенек; Певарил; 
Экалин; Экодакс; Экомикол; Экона- 
зол-ЛХ
Эметина гидрохлорид; Эметина гид
рохлорида раствор для инъекций 1% 
Артродонт
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Продолжение

МНН
Эритромицин [антибиотик- 
макролид]

Эритромицин+Изотретиноин&
[антибиотик-макролид] 
Эртапенем [антибиотик-карба- 
пенем]
Этакридин [антисептическое 
средство]

Этамбутол [противотуберку
лезное средство]

Этанол [антисептическое 
средство]

Этилендецилоксикарбонилме- 
тилдиметиламмония дихлорид& 
[антисептическое средство] 
Этионамид [противотуберку
лезное средство]
Эфавиренз [противовирусное 
средство]

Синонимы
Свечи с эритромицином для детей; 
Эомицин; Эритромицин-АКОС; 
Эритромицин-Тева; Эритромицин; 
Эритромицина таблетки с кишечно
растворимым покрытием; Эритроми
цина фосфат; Эритромициновая 
мазь 10 000 ЕД/г; Эрифлюид 
Изотрексин

Инванз

Этакридин (Риванол); Этакридина 
лактата мазь 3%; Этакридина раствор 
спиртовой 0.1%
Апбутол; Веро-Этамбутол; Екокс; 
ЕМБ-Фатол 400; Комбутол; Ли-бу- 
тол; Сурал; Темибутол; Эбутол; 
Этамбусин; Этамбутол-Акри; Этам
бутол; Этамбутол гидрохлорид; 
Этамбутола гидрохлорид 
Медицинский антисептический рас
твор; Медицинский антисептичес
кий раствор 95%; Спирт этиловый; 
Спирт этиловый 95%; Этиловый 
спирт; Этиловый спирт 70%; Этило
вый спирт 95%; Этиловый спирт 
96%; Этол 96%
Этоний; Этония мазь; Этония паста

Миобид-250; Региницид; Эгид; Эти
онамид; Этомид
Стокрин



ПРИЛОЖЕНИЕ П-З

АНТИИНФЕКЦИОННЫЕ ЛЕКАРСТВЕННЫЕ СРЕДСТВА. 
ТИПОВЫЕ КЛИНИКО-ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ СТАТЬИ

В АЗИТРОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик — азалид.
Синонимы: Азивок; Азитрал; Азитрокс; Азитромицин; Азитроми- 

цин-АКОС; Азитроцин; Зи-фактор; Зитролид; Зитроцин; Сумазид; 
Сумамед; Сумамед форте; Сумамецин; Сумамокс; Хемомицин.

Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 
для приема внутрь 100, 200 мг, 5 мл, капсулы 250 мг, порошок для 
приготовления суспензии для приема внутрь 100, 200 мт, 5 мл, таб
летки 0.5 г, 125 мг, таблетки покрытые оболочкой 0.5 г, 125, 250 мг.

Химическое название. 9-деоксо-9а-аза-9а-метил-9а-гомоэритроми- 
цин (в виде дигидрата).

Описание. Белый кристаллический порошок.
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство широ

кого спектра действия, азалид, действует бактериостатически. Связы
ваясь с 50S субъединицей рибосом, угнетает пептидтранслоказу на 
стадии трансляции, подавляет синтез белка, замедляет рост и размно
жение бактерий, в высоких концентрациях оказывает бактерицидный 
эффект. Действует на вне- и внутриклеточных возбудителей.

Активен в отношении грамположительных микроорганизмов: 
Streptococcus spp. (групп С, F и G, кроме устойчивых к эритромици
ну), Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalac- 
tiae, Streptococcus viridans, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus au
reus;

грамотрицательных бактерий: Haemophilus influenzae, Moraxella ca- 
tarrhalis, Bordetella pertussis, Bordetella parapertussis, Legionella pneumophi
la, Haemophilus ducreyi, Campylobacter jejuni, Neisseria gonorrhoeae и Gar
dnerella vaginalis;

некоторых анаэробных микроорганизмов: Bacteroides bivius, Clostri
dium perfringens, Peptostreptococcus spp.;

а также Chlamydia trachomatis, Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma 
pneumoniae, Mycobacterium avium complex, Ureaplasma urealyticum, Trepo
nema pallidum, Borrelia burgdorferi.

Неактивен в отношении грамположительных бактерий, устойчи
вых к эритромицину.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая, кислотоустойчив, липо
филен. Биодоступность после однократного приема 0.5 г — 37 % (эф
фект «первого прохождения» через печень), Стах после перорального 
приема 0.5 г — 0.4 мг/л, ТСтах — 2.5-2.9 ч; в тканях и клетках концен
трация в 10-50 раз выше, чем в сыворотке крови, объем распределе
ния — 31.1 л/кг. Легко проходит гистогематические барьеры. Хорошо 
проникает в дыхательные пути, мочеполовые органы и ткани, в пред
стательную железу, в кожу и мягкие ткани; накапливается в среде с 
низким pH, в лизосомах (что особенно важно для эрадикации внут
риклеточно расположенных возбудителей). Транспортируется также 
фагоцитами, полиморфно-ядерными лейкоцитами и макрофагами. 
Проникает через мембраны клеток и создает высокие концентрации 
в них.
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Концентрация в очагах инфекции достоверно выше (на 24-34 %), 
чем в здоровых тканях, и коррелирует с выраженностью воспалитель
ного отека. В очаге воспаления сохраняется в эффективных концен
трациях в течение 5-7 дней после приема последней дозы. Связь с 
белками плазмы — 7-50 % (обратно пропорциональна концентрации 
в крови).

В печени деметилируется, образующиеся метаболиты не активны. 
В метаболизме препарата участвует ферментная система CYP3A4, 
CYP3A5, CYP3a7. Является ингибитором ферментной системы CYP3A4, 
CYP3A5, CYP3A7. Плазменный клиренс — высокий (630 мл/мин). Эли
минация из сыворотки проходит в 2 этапа: Tj,2 между 8 и 24 ч после 
приема — 14-20 ч, Т1/2 в интервале от 24 до /2 ч — 41 ч. 50 % выво
дится с желчью в неизмененном виде, 6 % — почками.

Прием пищи значимо изменяет фармакокинетику (в зависимости 
от лекарственной формы): капсулы — Стах снижается (на 52 %) и 
AUC (на 43 %); суспензия — Стах увеличивается (на 46 %) и AUC (на 
14 %); таблетки — Стах увеличивается (на 31 %), AUC не изменяется.

У пожилых мужчин (65-85 лет) фармакокинетические параметры 
не меняются, у женщин увеличивается Стах (на 30-50 %), у детей в 
возрасте 1-5 лет снижаются С^, Т1/2, AUC.

Показания. Инфекции верхних отделов дыхательных путей и 
ЛОР-органов, вызванные чувствительными возбудителями: фарин
гит, тонзиллит, ларингит, синусит, средний отит; скарлатина; инфек
ции нижних отделов дыхательных путей: пневмония (в т. ч. атипич
ная, обострение хронической), бронхит; инфекции кожи и мягких 
тканей: рожа, импетиго, вторично инфицированные дерматозы; ин
фекции мочевыводящих путей: гонорейный и негонорейный уретрит, 
цервицит; болезнь Лайма (начальная стадия — erythema migrans), яз
венная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, ассоцииро
ванная с Helicobacter pylori (в составе комбинированной терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к макролидам), 
печеночная и/или почечная недостаточность, период лактации.

С осторожностью. Беременность (может применяться в тех случа
ях, когда польза от его применения значительно превышает риск, су
ществующий всегда при использовании любого препарата в течение 
беременности), аритмия (возможны желудочковые аритмии и удли
нение интервала Q—T), детский возраст (до 16 лет —в/в, таблетки, 
капсулы), детям с выраженными нарушениями функции печени или 
почек, новорожденным (пероральная суспензия).

Режим дозирования. Внутрь, за 1 ч до или через 2 ч после еды 
1 раз в сутки.

Взрослым при инфекциях верхних и нижних отделов дыхательных 
путей — 0.5 г/сут за 1 прием в течение 3 дней (курсовая доза — 1.5 г).

При инфекциях кожи и мягких тканей — 1 г/сут в первый день за 
1 прием, далее по 0.5 г/сут ежедневно со 2-го по 5-й день (курсовая 
доза — 3 г).

При острых инфекциях мочеполовых органов (неосложненный 
уретрит или цервицит) — однократно 1 г.

При болезни Лайма (боррелиоз) для лечения I стадии (erythema 
migrans) — 1 г в первый день и 0.5 г ежедневно со 2-го по 5-й день 
(курсовая доза — 3 г).

При язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, ас
социированной с Helicobacter pylori, — 1 т/сут в течение 3 дней в со
ставе комбинированной антихеликобактерной терапии.

491



Детям назначают из расчета 10 мг/кг 1 раз в сутки в течение 
3 дней или в первый день — 10 мг/кг, затем 4 дня — по 5-10 мг/кг/сут 
в течение 3 дней (курсовая доза — 30 мг/кг).

При лечении erythema migrans у детей доза — 20 мг/кг в первый 
день и по 10 мг/кг со 2-го по 5-й день.

При лечении пневмонии — в/в, 0.5 г однократно, в течение не ме
нее 2 дней, в последующем — внутрь, по 2 капсулы (по 0.25 г); 
курс — 7-10 дней.

При инфекциях малого таза —в/в, 0.5 г однократно, в последую
щем — внутрь, по 2 капсулы (по 0.25 г); курс — 7 дней.

Срок перехода на пероральный прием зависит от динамики кли
нических и лабораторных показателей.

Правила приготовления раствора для в/в введения: 0.5 г развести 
в 4.8 мл воды для инъекций, перемешать до полного растворения.

Для в/в инфузии: 0.5 г развести 5 % раствором декстрозы, 0.9 % 
раствором NaCl, раствором Рингера до 500 мл (концентрация: 1 мг/ 
мл, вводить в течение 3 ч), до 250 мл (концентрация: 2 мг/мл, вво
дить в течение 1 ч).

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: при 
приеме внутрь — диарея (5 %), тошнота (3 %), боль в животе (3 %); 
1 % и менее — диспепсия, метеоризм, рвота, мелена, холестатическая 
желтуха, повышение активности «печеночных» трансаминаз; кроме 
того, у детей — запоры, снижение аппетита, гастрит; кандидамикоз 
слизистой оболочки полости рта.

Со стороны ССС: сердцебиение, боль в грудной клетке (1 % и ме
нее).

Со стороны нервной системы: головокружение, головная боль, 
вертиго, сонливость; у детей — головная боль (при терапии среднего 
отита), гиперкинезия, тревожность, невроз, нарушения сна (1 % и 
менее).

Со стороны мочеполовой системы: вагинальный кандидамикоз, 
нефрит (1 % и менее).

Аллергические реакции: сыпь, крапивница, зуд кожи, ангионевро
тический отек; при в/в введении — бронхоспазм (1 % и менее).

Местные реакции: при в/в введении — боль и воспаление в месте 
инъекции.

Прочие: астения, фотосенсибилизация; у детей — конъюнктивит; 
изменение вкуса (1 % и менее).

Передозировка. Симптомы: сильная тошнота, временная потеря 
слуха, рвота, диарея.

Взаимодействие. Антациды (А13+- и Mg2+-coдepжaщиe), этанол и 
пища замедляют и снижают абсорбцию азитромицина.

При совместном назначении варфарина и азитромицина (в обыч
ных дозах) изменения протромбинового времени не выявлено, одна
ко, учитывая, что при взаимодействии макролидов и варфарина воз
можно усиление антикоагуляционного эффекта, пациентам необхо
дим тщательный контроль протромбинового времени.

Повышает концентрацию дигоксина за счет ослабления его инак
тивации кишечной флорой.

Эрготамин и дигидроэрготамин: усиление токсического действия 
(вазоспазм, дизестезия).

Триазолам: снижение клиренса и увеличение фармакологического 
действия триазолама.

Замедляет выведение и повышает концентрацию в плазме и ток
сичность циклосерина, непрямых антикоагулянтов, метилпреднизо
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лона, фелодипина, а также ЛС, подвергающихся микросомальному 
окислению (карбамазепин, терфенадин, циклоспорин, гексобарби- 
тал, алкалоиды спорыньи, вальпроевая кислота, дизопирамид, бро
мокриптин, фенитоин, пероральные гипогликемические Л С, теофил
лин и другие ксантиновые производные), за счет ингибирования 
микросомального окисления в гепатоцитах азитромицином.

Линкозамиды ослабляют, а тетрациклин и хлорамфеникол усили
вают эффективность азитромицина.

Фармацевтически несовместим с гепарином.
Особые указания. В случае пропуска приема дозы пропущенную 

дозу следует принять как можно раньше, а последующие — с интер
валом в 24 ч.

Необходимо соблюдать перерыв в 2 ч при одновременном приме
нении антацидов.

Окончательно не установлена безопасность назначения (в/в, а 
также в виде капсул и таблеток) азитромицина у детей и подростков 
младше 16 лет (возможно применение в виде пероральной суспензии 
у детей с 6 мес и старше).

После отмены лечения реакции гиперчувствительности у некото
рых пациентов могут сохраняться, что требует специфической тера
пии под наблюдением врача.

И АЗЛОЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический. 
Синонимы: Азлоциллин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций.
Химическое название. [28-[2альфа, 5альфа, 66eTa(S*)]]-3,  3-диме- 

тил-7-оксо-6-[[[[(2-оксо-1-имид азолидинил) карбонил] амино] фе- 
нилацетил] амино]-4-тиа-1-азабицикло [3,2,0.] гептан-2-карбоновая 
кислота (натриевая соль).

Характеристика. Пенициллин IV поколения (группа уреидопени- 
циллинов).

Фармакологическое действие. Полусинтетический пенициллин 
широкого спектра действия. Инактивируется р-лактамазами, действу
ет бактерицидно. Высокоактивен в отношении Pseudomonas aerugino
sa, включая штаммы, устойчивые к карбенициллину и аминогликози
дам; активен в отношении грамотрицательных и грамположительных 
аэробных возбудителей: Escherichia coll, Shigella spp., Salmonella spp., 
Citrobacter spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp., Serratia spp., Proteus spp. 
(индолотрицательный и индолположительный), Providencia spp., Yersi
nia spp., Morganella spp., Haemophilus influenzae, Neisseria gonorrhoeae, 
Neisseria meningitidis, Streptococcus spp., Enterococcus faecalis, Staphylococ
cus spp., не продуцирующие p-лактамазу, Listeria spp., Corynebacterium', 
анаэробных возбудителей: Bacteroides spp. кроме Bacteroides fragilis, 
Clostridium spp., Peptococcus, Peptostreptococcus, Actinomyces spp.

Микроорганизмы, продуцирующие р-лактамазы, Legionella spp., 
Chlamydia spp., Mycoplasma spp. устойчивы к препарату. В зависимости 
от типа р-лактамаз с другими р-лактамными антибиотиками сущест
вует частичная или полная групповая резистентность. У бактерий, 
которые не продуцируют р-лактамазы, резистентность к азлоциллину 
развивается очень медленно.

Фармакокинетика. При пероральном приеме не всасывается. 
Связь с белками плазмы — 27-46 %. Хорошо проникает в ткани, про
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никает через ГЭБ (проницаемость увеличивается при воспалении 
мозговых оболочек), плаценту, поступает в грудное молоко. Выводит
ся почками в неизмененном виде — 55-75 %, с желчью — 7 %. Почеч
ный клиренс — 80-145 мл/мин/1.73 кв. м, Т1/2 для взрослых —1ч, но
ворожденных — 3 ч, недоношенных детей — 4 ч. При почечной и пе
ченочной недостаточности Т1/2 увеличивается, уменьшается общий 
клиренс. Эффективно выводится в ходе гемодиализа.

Показания. Сепсис, эндокардит, менингит, абсцесс мозга, перито
нит, бронхит, пневмония, абсцесс легких, эмпиема плевры, холангит, 
холецистит, пиелонефрит, уретрит, цистит, пиелит, эндометрит, ин
фекции костей, кожи и мягких тканей, остеомиелит, инфицирован
ные ожоги и раны; инфекции или угроза инфекций у больных со 
сниженным иммунитетом.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Беременность (I триместр), период лактации, 

одновременное назначение с гепатотоксичными ЛС и антикоагулян
тами.

Режим дозирования. При инфекциях среднетяжелого течения су
точная доза для взрослых и детей старше 14 лет — 8 г в/м или в/в на 
4 приема в сутки; при инфекциях тяжелого течения — 15-20 г/сут на 
3-4 приема в сутки (максимальная суточная доза — 25 г). Новорож
денным в возрасте до 7 дней — по 100 мг/кг на 2 приема в сутки; но
ворожденным от 7 дней до 1 мес и детям до 1 года — по 50-100 мг/кг 
на 3 приема в сутки; недоношенным детям — по 50 мг/кг на 2 приема 
в сутки; детям 1-14 лет —по 75 мг/кг на 3 приема в сутки. При эм
пиеме плевры, остеомиелите, гнойных ранах, свищах используют для 
промываний местно. При КК ниже 30 мл/мин — коррекция режима 
дозирования: 30-10 мл/мин у взрослых — кратность введения 2 раза в 
сутки; при КК ниже 10 мл/мин начальная доза — 5 г, поддерживаю
щая доза — 3.5 г каждые 12 ч.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, метеоризм, диарея, повыше
ние активности «печеночных» трансаминаз и ЩФ, гипербилирубине
мия, гиперкреатининемия, азотемия.

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд кожи, крапивница, эо
зинофилия, гиперемия кожи, лекарственная лихорадка, острый ин
терстициальный нефрит, васкулит, бронхоспазм, ангионевротиче
ский отек, ринит, конъюнктивит, редко — анафилактический шок.

Снижение агрегации тромбоцитов, тромбоцитопения, удлинение 
времени кровотечения, пурпура, кровоточивость слизистых оболочек; 
лейкопения, панцитопения.

При в/в введении в высоких дозах — возбуждение, миоклония, су
дороги, галлюцинации (вкусовые и обонятельные), тромбофлебит, 
гиперемия кожи, при в/м — болезненность в месте введения, ин
фильтраты; гипокалиемия.

Суперинфекция резистентными бактериями или дрожжевыми 
грибками.

Взаимодействие. Возможно сочетание (вводят с интервалом в 1 ч) 
с аминогликозидами при ургентных состояниях (особенно у больных 
с иммунодепрессией), но азлоциллин и аминогликозиды нельзя сме
шивать в одном шприце из-за взаимной инактивации. Высокие дозы 
при сочетании с прямыми и непрямыми антикоагулянтами, тромбо
литическими ЛС, НПВП и салицилатами могут повышать риск раз
вития кровотечений. Усиливает токсическое действие метотрексата. 
Сульфаниламиды и хлорамфемикол ослабляют бактерицидное дейст
вие азлоциллина.
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Особые указания. У пациентов, имеющих гиперчувствительность 
к р-лактамным антибиотикам, возможны перекрестные аллергиче
ские реакции. При назначении больным с тяжелыми нарушениями 
водно-электролитного обмена необходим контроль за электролитами 
в сыворотке крови, при длительном лечении — контроль картины пе
риферической крови, времени кровотечения. На фоне лечения воз
можны ложноположительные результаты следующих проб и реакций: 
нингидриновая проба, неферментативная реакция глюкозы крови, 
проба Кумбса, реакции на определение содержания уробилиногена 
мочи и протеинурии. У больных с выраженными нарушениями вод
но-электролитного баланса необходимо учитывать содержание Na+ в 
препарате: на 1 г (соответственно, 1.048 г натриевой соли азлоцилли- 
на) приходится 49.82 мг Na+, что соответствует 2.167 ммоль Na+.

® АМИКАЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы: Амикацин; Амикацина сульфат; Амикин; Амикозит; 

Селемицин; Хемацин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для внутривенного введения 0.5 г, 250 мг, лиофилизат для 
приготовления раствора для внутримышечного введения 0.5 г, 250 мг, 
порошок для приготовления раствора для внутримышечного введе
ния 0.5 г, 250 мг, порошок для приготовления раствора для инъекций 
0.5 г, 250 мг, раствор для инъекций 0.5, 1 г, 100, 250 мг.

Химическое название. (8)-0-3-амино-3-дезокси-альфа-О-глюкопи-  
ранозил-(1-6)-0-[6-амино-6-дезокси-альфа-О-глюкопиранозил-(1-4)- 
N 1-(4-амино-2-гидрокси-1-оксобутил)-2-дезокси-В-стрептамин (в 
виде сульфата).

Характеристика. Антибиотик группы аминогликозидов, полусин- 
тетическое производное канамицина.

Описание. Аморфный гигроскопичный порошок белого или бело
го с желтоватым оттенком цвета. Легко растворим в воде.

Фармакологическое действие. Полусинтетический антибиотик ши
рокого спектра действия, действует бактерицидно. Связываясь с 30S 
субъединицей рибосом, препятствует образованию комплекса транс
портной и матричной РНК, блокирует синтез белка, а также разру
шает цитоплазматические мембраны бактерий.

Высокоактивен в отношении аэробных грамотрицательных мик
роорганизмов — Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella spp., 
Serratia spp., Providencia spp., Enterobacter spp., Salmonella spp., Shigella 
spp.', некоторых грамположительных микроорганизмов — Staphylococ
cus spp. (в т. ч устойчивых к пенициллину, некоторым цефалоспори
нам);

умеренно активен в отношении Streptococcus spp.
При одновременном назначении с бензилпенициллином оказыва

ет синергидное действие в отношении штаммов Enterococcus faecalis.
Не действует на анаэробные микроорганизмы.
Амикацин не теряет активности под действием ферментов, инак

тивирующих другие аминогликозиды, и может оставаться активным в 
отношении штаммов Pseudomonas aeruginosa, устойчивых к тобрами
цину, гентамицину и нетилмицину.

Фармакокинетика. После в/м введения всасывается быстро и пол
ностью. Стах при в/м введении 7.5 мг/кг — 21 мкг/мл, после 30 мин 
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в/в инфузии 7.5 мг/кг —38 мкг/мл. ТСтах — около 1.5 ч после в/м 
введения. Связь с белками плазмы — 4-11 %.

Хорошо распределяется во внеклеточной жидкости (содержимое 
абсцессов, плевральный выпот, асцитическая, перикардиальная, си
новиальная, лимфатическая и перитонеальная жидкость); в высоких 
концентрациях обнаруживается в моче; в низких — в желчи, грудном 
молоке, водянистой влаге глаза, бронхиальном секрете, мокроте и 
СМЖ. Хорошо проникает во все ткани организма, где накапливается 
внутриклеточно; высокие концентрации отмечаются в органах с хо
рошим кровоснабжением: легкие, печень, миокард, селезенка, и осо
бенно в почках, где накапливается в корковых слоях, более низкие 
концентрации — в мышцах, жировой ткани и костях.

При назначении в среднетерапевтических дозах (в норме) взрос
лым амикацин не проникает через ГЭБ, при воспалении мозговых 
оболочек проницаемость несколько увеличивается. У новорожденных 
достигаются более высокие концентрации в СМЖ, чем у взрослых; 
проходит через плаценту — обнаруживается в крови плода и амнио
тической жидкости. Объем распределения у взрослых — 0.26 л/кг, у 
детей — 0.2-0.4 л/кг, у новорожденных — в возрасте менее 1 нед и 
массой тела менее 1.5 кг — до 0.68 л/кг, в возрасте менее 1 нед и мас
сой тела более 1.5 кг —до 0.58 л/кг, у больных муковисцидозом — 
0.3-0.39 л/кг. Средняя терапевтическая концентрация при в/в или в/ 
м введении сохраняется в течение 10-12 ч.

Не метаболизируется. Т1/2 у взрослых — 2-4 ч, у новорожденных — 
5-8 ч, у детей более старшего возраста — 2.5-4 ч. Конечная величина 

Ti/2 — более 100 ч (высвобождение из внутриклеточных депо).
Выводится почками путем клубочковой фильтрации (65-94 %) 

преимущественно в неизмененном виде. Почечный клиренс — 79-100 
мл/мин.

Ti/2 у взрослых при нарушении функции почек варьирует в зави
симости от степени нарушения — до 100 ч, у больных с муковисцидо
зом — 1-2 ч, у больных с ожогами и гипертермией Т1/2 может быть ко
роче по сравнению со средними показателями вследствие повышен
ного клиренса.

Выводится при гемодиализе (50 % за 4-6 ч), перитонеальный диа
лиз менее эффективен (25 % за 48-72 ч).

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызван
ные грамотрицательными микроорганизмами (устойчивыми к гента
мицину, сизомицину и канамицину) или ассоциациями грамположи- 
тельных и грамотрицательных микроорганизмов: инфекции дыха
тельных путей (бронхит, пневмония, эмпиема плевры, абсцесс лег
ких), сепсис, септический эндокардит, инфекции ЦНС (включая ме
нингит), инфекции брюшной полости (в т. ч. перитонит), инфекции 
мочеполовых путей (пиелонефрит, цистит, уретрит, простатит, гоно
рея), гнойные инфекции кожи и мягких тканей (в т. ч. инфицирован
ные ожоги, инфицированные язвы и пролежни различного генеза), 
инфекции желчных путей, костей и суставов (в т. ч. остеомиелит), 
раневая инфекция, послеоперационные инфекции, отит и др.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе), неврит слухового нерва, тяжелая ХПН с 
азотемией и уремией, беременность.

С осторожностью. Миастения, паркинсонизм, ботулизм (амино
гликозиды могут вызвать нарушение нервно-мышечной передачи, 
что приводит к дальнейшему ослаблению скелетной мускулатуры), 

496



дегидратация, почечная недостаточность, период новорожденное™, 
недоношенность детей, пожилой возраст, период лактации.

Режим дозирования. В/м, в/в (струйно, в течение 2 мин или ка
пельно), по 5 мг/кг каждые 8 ч или по 7.5 мг/кг каждые 12 ч; бакте
риальные инфекции мочевых путей (неосложненные) — 250 мг каж
дые 12 ч; после сеанса гемодиализа может быть назначена дополни
тельная доза — 3-5 мг/кг. Максимальные дозы для взрослых — до 
15 мг/кг/сут, но не более 1.5 г/сут в течение 10 дней.

Продолжительность лечения при в/в введении — 3-7 дней, при в/ 
м — 7-10 дней.

Недоношенным новорожденным начальная доза — 10 мг/кг, затем 
по 7.5 мг/кг каждые 18-24 ч; новорожденным начальная доза — 10 
мг/кг, затем по 7.5 мг/кг каждые 12 ч в течение 7-10 дней.

Больным с почечной недостаточностью требуется коррекция ре
жима дозирования.

Больным с ожогами может потребоваться доза 5-7.5 мг/кг каждые 
4-6 ч в связи с более коротким Т1/2 (1-1.5 ч) у этих больных.

Для в/м введения используют раствор, приготовленный ex tempore 
из лиофилизированного порошка с добавлением к содержимому фла
кона (0.25 г или 0.5 г порошка) 2-3 мл воды для инъекций. Для в/в 
введения применяют те же растворы, что и для в/м, предварительно 
разбавив их 200 мл 5 % раствора декстрозы или 0.9 % раствора NaCl. 
Концентрация амикацина в растворе для в/в введения не должна 
превышать 5 мг/мл.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, нарушение функции печени (повышение активности 
«печеночных» трансаминаз, гипербилирубинемия).

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, грану- 
лоцитопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: головная боль, сонливость, нейро
токсическое действие (подергивание мышц, ощущение онемения, 
покалывания, эпилептические припадки), нарушение нервно-мы
шечной передачи (остановка дыхания).

Со стороны органов чувств: ототоксичность (снижение слуха, вес
тибулярные и лабиринтные нарушения, необратимая глухота), токси
ческое действие на вестибулярный аппарат (дискоординация движе
ний, головокружение, тошнота, рвота).

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность — 
нарушение функции почек (олигурия, протеинурия, микрогемату
рия).

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд и гиперемия кожи, ли
хорадка, ангионевротический отек.

Передозировка. Симптомы: токсические реакции (потеря слуха, 
атаксия, головокружение, расстройства мочеиспускания, жажда, сни
жение аппетита, тошнота, рвота, звон или ощущение закладывания в 
ушах, нарушение дыхания).

Лечение: для снятия блокады нервно-мышечной передачи и ее 
последствий — гемодиализ или перитонеальный диализ; антихолин- 
эстеразные Л С, соли Са2+, ИВЛ, другая симптоматическая и поддер
живающая терапия.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с пенициллина
ми, гепарином, цефалоспоринами, капреомицином, амфотерицином 
В, гидрохлоротиазидом, эритромицином, нитрофурантоином, вита
минами группы В и С, КС1.
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Проявляет синергизм при взаимодействии с карбенициллином, 
бензилпенициллином, цефалоспоринами (у больных с тяжелой ХПН 
р-лактамные антибиотики могут снижать эффект аминогликозидов).

Налидиксовая кислота, полимиксин В, цисплатин и ванкомицин 
увеличивают риск развития ото- и нефротоксичности.

Диуретики (особенно фуросемид), цефалоспорины, пеницилли
ны, сульфаниламиды и НПВП, конкурируя за активную секрецию в 
канальцах нефрона, блокируют элиминацию аминогликозидов, по
вышают их концентрацию в сыворотке крови, усиливая нефро- и 
нейротоксичность.

Усиливает миорелаксирующее действие курареподобных ЛС.
Метоксифлуран, полимиксины для парентерального введения, ка- 

преомицин и другие ЛС, блокирующие нервно-мышечную передачу 
(галогенизированные углеводороды в качестве ЛС для ингаляцион
ной анестезии, наркотические анальгетики), переливание больших 
количеств крови с цитратными консервантами увеличивают риск ос
тановки дыхания (особенно при внутрибрюшинном введении амика
цина).

Парентеральное введение индометацина увеличивает риск разви
тия токсического действия аминогликозидов (увеличение Т1/2 и сни
жение клиренса).

Снижает эффект антимиастенических ЛС.
Особые указания. Перед применением определяют чувствитель

ность выделенных возбудителей, используя диски, содержащие 
30 мкг амикацина. При диаметре свободной от роста зоны 17 мм и 
более микроорганизм считается чувствительным, от 15 до 16 мм— 
умеренно чувствительным, менее 14 мм — устойчивым.

Концентрация амикацина в плазме не должна превышать 25 мкг/мл 
(терапевтической является концентрация 15-25 мкг/мл).

В период лечения необходимо не реже 1 раза в неделю контроли
ровать функцию почек, слухового нерва и вестибулярного аппарата.

Вероятность развития нефротоксичности выше у больных с нару
шением функции почек, а также при назначении высоких доз или в 
течение длительного времени (у этой категории больных может по
требоваться ежедневный контроль функции почек).

При неудовлетворительных аудиометрических тестах дозу препа
рата снижают или прекращают лечение.

При наличии «жизненных» показаний может быть использован у 
беременных и кормящих женщин (аминогликозиды проникают в 
грудное молоко в небольших количествах, однако они слабо всасыва
ются из ЖКТ и связанных с ними осложнений у грудных детей заре
гистрировано не было).

Пациентам с инфекционно-воспалительными заболеваниями мо
чевыводящих путей рекомендуется принимать повышенное количест
во жидкости.

При отсутствии положительной клинической динамики следует 
помнить о возможности развития резистентных микроорганизмов. В 
подобных случаях необходимо отменить лечение и начать проведение 
соответствующей терапии.

Содержащийся в ампулах натрия бисульфит может обусловливать 
развитие у больных аллергических осложнений (вплоть до анафилак
тических реакций), особенно у больных с аллергологическим анамне
зом.
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® АМИНИТРОЗОЛ
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синоним — Нитазол.
Формы выпуска: Вагинально: суппозитории вагинальные 120 мг; 
Внутрь: суспензия для приема внутрь 2.5 %, таблетки 100 мг; 
Местно: аэрозоль для местного применения.
Химическое название. 2-ацетиламино-5-нитротиазол или N-(5- 

нитро-2-тиазолил) ацетамид.
Описание. Желтый с зеленоватым оттенком кристаллический по

рошок. Практически нерастворим в воде, плохо растворим в этаноле.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, ак

тивно в отношении Trichomonas vaginalis и других простейших. Ока
зывает также противомикробное действие на Staphylococcus spp., Strep
tococcus и Escherichia coli. Неактивен в отношении протея и синегной
ной палочки.

Показания. Трихомониаз (острый и хронический, профилактика), 
лямблиоз, раневая инфекция, инфекционно-воспалительные заболе
вания кожи (в т. ч. трофические язвы).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Внутрь, после еды по 100 мг 3 раза в день.
Интравагинально — по 1 суппозиторию на ночь в течение 7-15 

дней (повторный курс — через 1-2 нед).
Интравагинально вводят пену, при одном нажатии за 1 с выделя

ется 1-2.6 г пены, содержащей 17-44 мг активного вещества; затем 
обрабатывают наружное отверстие мочеиспускательного канала 
прямой кишки. Эту манипуляцию повторяют 2 раза в сутки (утром 
вечером). Курс лечения — 2-3 цикла по 15 дней каждый. Лечение на
чинают сразу после окончания менструаций. Интравагинальное вве
дение сочетают с пероральным приемом.

Перед применением аэрозоля и суппозиториев наружные половые 
органы освобождают от слизи тампоном с 1 % раствором натрия гид
рокарбоната, спринцуют (тем же раствором) влагалище.

Аэрозоль и суспензию используют для местного лечения кожных 
инфекций, нанося 1 раз в сутки на протяжении 7 дней.

Побочные эффекты. Головная боль, тошнота, дизурия, аллергиче
ские реакции. При местном применении — сухость и жжение слизи
стых оболочек половых органов.

Особые указания. При трихомониазе требуется одновременное ле
чение половых партнеров.

[=) Аминоакрихин
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Состав: аминоакрихин 100 мг.
Формы выпуска. Внутрь: драже 100 мг.
Химическое название. 2-метокси-6-хлор-7-амино-9-(1-метил-4-ди- 

этиламинобутиламино) акридина дигидрохлорид.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, ока

зывает противогельминтное, противотрихомонадное, противовоспа
лительное действие. По свойствам близок к акрихину. Подавляет раз
витие Trichomonas vaginalis и карликового цепня.

Показания. Трихомонадный кольпит, гименолепидоз.
Противопоказания. Гиперчувствительность, гастрит, язвенная бо

лезнь желудка и двенадцатиперстной кишки. Для местного примене
ния: атрофия слизистой оболочки влагалища.
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Режим дозирования. При трихомонадных кольпитах: местно и/или 
внутрь. Местно — в виде 2 % пасты (на пасте Лассара), по 5 г пасты 1 
раз в 3 дня; на курс — до 8 введений. Курс лечения повторяют в тече
ние 3 менструальных циклов тотчас после прекращения менструации.

Внутрь, 100 мг 3 раза в сутки 5 дней одновременно с первым кур
сом местного лечения.

При гименолепидозе: внутрь, утром натощак однократно (или в 2 
приема с перерывом 05 ч) в течение 3 дней, взрослым — 300-400 мг; 
детям в возрасте 6 лет — 150 мг, 8 лет — 200 мг, 13-15 лет — 300 мг. 
Курс лечения: 3-4 цикла, интервалы между циклами — 5-6 дней. На
кануне и в день лечения (через 0.5-1 ч после приема препарата) на
значают слабительное.

Побочные эффекты. Гипертермия. Местные: десквамация эпите
лия, сукровичные выделения, отек половых органов.

© АМИНОСАЛИЦИЛОВАЯ КИСЛОТА
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синонимы: Монопас; Натрия пара-аминосалицилат; Пазер; 

ПАСК-Акри.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 4 г, гранулы покрытые кишечнорастворимой обо
лочкой 0.6 г/г, гранулы покрытые оболочкой, таблетки 0.5 г, таблетки 
покрытые кишечнорастворимой оболочкой 0.5, 1 г, таблетки покры
тые оболочкой 0.5 г;

Парентерально: раствор для внутривенного введения 30 мг/мл.
Химическое название, амино-2-гидроксибензойная кислота (в виде 

натриевой соли) — пара-аминосалициловая кислота (ПАСК).
Описание. Белый или белый со слегка желтоватым или слегка ро

зоватым оттенком мелкокристаллический порошок. Легко растворим 
в воде, трудно — в этаноле.

Фармакологическое действие. Противотуберкулезное бактериоста
тическое средство. Конкурирует с ПАБ К и подавляет синтез фолата в 
микобактериях туберкулеза. Слабо влияет на возбудителя, располо- 
гающегося внутриклеточно.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая; умеренно проникает в 
СМЖ (только при воспалении оболочек). Легко проходит гистогема- 
тические барьеры и распределяется по тканям.

Метаболизируется, половина дозы определяется в моче в виде 
ацетилированного производного. Т1/2 — 30 мин.

Общий клиренс зависит как от скорости метаболизма, так и от 
выведения почками.

Показания. Туберкулез (различные формы и локализации).
Противопоказания. Гиперчувствительность, почечная недостаточ

ность, печеночная недостаточность, гепатит, цирроз печени; амилои
доз внутренних органов, язвенная болезнь желудка и двенадцатипер
стной кишки, энтероколит (обострение), микседема (некомпенсиро
ванная), нефрит, декомпенсированная ХСН (в т. ч. на фоне порока 
сердца), тромбофлебит, гипокоагуляция, беременность, лактация.

С осторожностью. Эпилепсия.
Режим дозирования. Внутрь, по 9-12 г/сут в 3-4 приема (в амбула

торной практике — 1 раз в сутки); для истощенных больных с массой 
тела менее 50 кг — 6 г/сут.

Детям назначают из расчета 0.2 г/кг/сут, максимальная доза — 
10 г/сут.
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Таблетки принимают через 0.5-1 ч после еды, запивая водой или 
молоком, щелочной минеральной водой, слабым (0.5-2 %) раствором 
натрия гидрокарбоната.

Гранулы назначают чайными ложками из расчета, что 6 г гранул, 
вмещающихся в ложку, содержат 2 г аминосалициловой кислоты и 
4 г сахара (принимая по Ь2 ч. ложки 3 раза в день, больной получает 
6 или 12 г активного вещества).

Больным, у которых прием в виде таблеток без покрытия вызыва
ет желудочно-кишечные расстройства, рекомендуется назначать пре
парат в виде гранул или таблеток, покрытых оболочкой.

При сопутствующих заболеваниях ЖКТ, начальных формах ами
лоидоза максимальная суточная доза — 4-6 г/сут.

Побочные эффекты. Снижение аппетита, тошнота, рвота, метео
ризм, боль в животе, диарея или запоры, гепатомегалия, повышение 
активности «печеночных» трансаминаз, гипербилирубинемия; про
теинурия, гематурия, кристаллурия.

Редко — тромбоцитопения, лейкопения (вплоть до агранулоцито
за), лекарственный гепатит, В12-дефицитная мегалобластная анемия.

Аллергические реакции — лихорадка, дерматит (крапивница, пур
пура, энантема), эозинофилия, артралгия, бронхоспазм.

При длительном применении в высоких дозах — гипотиреоз, зоб, 
микседема.

Взаимодействие. Совместим с другими противотуберкулезными 
Л С. При совместном использовании с изониазидом повышает его 
концентрацию в крови. Нарушает всасывание рифампицина, эритро
мицина и линкомицина. Нарушает усвоение витамина В12 (риск раз
вития анемии).

Особые указания. Применяют в комбинации с более активными 
противотуберкулезными Л С.

При лечении рекомендуется проводить контролировать актив
ность «печеночных» трансаминаз.

Снижение функции почек на фоне туберкулезной интоксикации 
или специфического поражения не является противопоказанием к 
назначению. Развитие протеинурии и гематурии требуют временной 
отмены препарата.

1=) Аминохинол
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Состав: аминохинол 25, 50 мг.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 25, 50 мг.
Химическое название. 7-хлор-2-(2-хлорстирил)-4-(4-диэтиламино- 

1-метилбутиламино)-хинолина трифосфат.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство. Ока

зывает противогельминтное действие. Активен в отношении лямб
лий, токсоплазм, лейшманий.

Показания. Лямблиоз, СКВ, кожный лейшманиоз, токсоплазмоз.
Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (первые 

9 нед), неустойчивость психики, ХПН.
Режим дозирования. Внутрь, после еды: взрослые—150 мг 2-3 

раза в день (суточная доза для детей зависит от возраста). При лямб
лиозе: 2-3 цикла по 5 дней через 4-7 дней. При СКВ: внутрь 100-150 
мг 2-3 раза в сутки; курс лечения — 5-10 дней с перерывами 2-5 дней. 
При лейшманиозе: 100-150 мг 3 раза в день циклами по 10-15 дней с 
перерывом 5-7 дней между циклами. При токсоплазмозе: 100-150 мг 
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3 раза в день, 2-3 цикла по 7 дней с перерывами 10-14 дней. Для про
филактики врожденного токсоплазмоза беременным назначают цик
лами: 1-й цикл —9-14 нед беременности; 2-й цикл — 15-20 нед; 3-й 
цикл — 21-26 нед; 4-й цикл — 27-32 нед. При токсоплазмозе глаз: те 
же дозы 3-4 цикла по 10 дней с перерывами 10-12 дней.

Побочные эффекты. Тошнота, головная боль, снижение аппетита; 
гиперчувствительность.

Передозировка. Симптомы: бессонница, шум в ушах, астения.
Особые указания. В процессе лечения необходимо следить за 

функцией печени, почек и картиной крови.

В АМОКСИЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический.
Синонимы: Амоксисар; Амоксициллин; Амоксициллин Ватхэм; 

Амоксициллин-Ратиофарм 250 ТС; Амосин; Оспамокс; Раноксил; 
Флемоксин Солютаб; Хиконцил.

Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 
для приема внутрь 125, 250 мг, 5 мл, капсулы 0.5 г, 250 мг, порошок 
для приготовления капель для приема внутрь 100 мг/мл, порошок для 
приготовления суспензии для приема внутрь 5 г, 125, 250 мг, 5 мл, 
таблетки 0.5 г, 125, 250 мг, таблетки покрытые оболочкой 0.5, 1 г, 
таблетки растворимые 125, 250 мг;

Парентерально: порошок для приготовления раствора для инъек
ций 1 г.

Химическое название. [28-[2альфа, 5альфа, 6бета(8*)]]-6-[[ами-  
но(4-гидроксифенил)ацетил]амино]-3, 3-диметил-7-оксо-4-тиа-1 -аза- 
бицикло[3,2,0]гептан-2-карбоновая кислота (в виде тригидрата, лак
тата или натриевой соли).

Фармакологическое действие. Полусинтетический пенициллин, 
обладает бактерицидным действием, имеет широкий спектр дейст
вия. Нарушает синтез пептидогликана (опорный полимер клеточной 
стенки) в период деления и роста, вызывает лизис бактерий.

Активен в отношении аэробных грамположительных микроорга
низмов: Staphylococcus spp. (за исключением штаммов, продуцирую
щих пенициллиназу), Streptococcus spp. и аэробных грамотрицатель- 
ных микроорганизмов: Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, 
Escherichia coli, Shigella spp., Salmonella spp., Klebsiella spp. Штаммы, 
продуцирующие пенициллиназу, резистентны к действию амокси
циллина.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая, высокая (93 %), прием 
пищи не оказывает влияния на абсорбцию; не разрушается в кислой 
среде желудка. При приеме внутрь в виде суспензии (или таблеток) в 
дозе 125 и 250 мг — 1.5-3 мкг/мл и 3.5-5 мкг/мл соответственно. 
ТСтах после перорального приема — 1-2 ч. При в/в, в/м введении и 
приеме внутрь в крови достигаются сходные концентрации амокси
циллина.

Имеет большой объем распределения: в высоких концентрациях 
обнаруживается в плазме, мокроте, бронхиальном секрете (в гнойном 
бронхиальном секрете распределение слабое), плевральной и перито
неальной жидкости, моче, содержимом кожных волдырей, ткани лег
кого, слизистой оболочке кишечника, женских половых органах, 
предстательной железе, жидкости среднего уха (при его воспалении), 
кости, жировой ткани, желчном пузыре (при нормальной функции 
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печени), тканях плода. При увеличении дозы в 2 раза концентрация 
также увеличивается в 2 раза.

Концентрация в желчи превышает концентрацию в плазме в 2-4 
раза. В амниотической жидкости и сосудах пуповины концентрация 
амоксициллина — 25-30 % от уровня в плазме беременной женщины.

Плохо проникает через ГЭБ, при воспалении мозговых оболочек 
концентрация в СМЖ — около 20 % от уровня в плазме.

Связь с белками плазмы — 17 %.
Частично метаболизируется с образованием неактивных метабо

литов. Т1/2 — 1-1.5 ч. Выводится на 50-70 % почками в неизмененном 
виде (путем канальцевой секреции — 80 % и клубочковой фильтра
ции — 20 %), печенью — 10-20 %. В небольшом количестве выделяет
ся с грудным молоком.

Т1/2 У недоношенных, новорожденных и детей до 6 мес — 3-4 ч. 
При нарушении функции почек (КК менее или равен 15 мл/мин) 
Т1/2 увеличивается до 8.5 ч.

Амоксициллин удаляется при гемодиализе.
Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны

ми возбудителями: инфекции дыхательных путей (бронхит, пневмо
ния) и ЛОР-органов (синусит, фарингит, тонзиллит, острый средний 
отит), мочеполовой системы (пиелонефрит, пиелит, цистит, уретрит, 
гонорея, эндометрит, цервицит), абдоминальные инфекции (перито
нит, холангит, холецистит), инфекции кожи и мягких тканей (рожа, 
импетиго, вторично инфицированные дерматозы), лептоспироз, лис
териоз, болезнь Лайма (боррелиоз), ЖКТ (дизентерия, сальмонеллез, 
сальмонеллезное носительство) менингит, эндокардит (профилакти
ка), сепсис.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим пени
циллинам, цефалоспоринам, карбапенемам), период лактации.

С осторожностью. Поливалентная гиперчувствительность к ксено
биотикам, инфекционный мононуклеоз, заболевания ЖКТ в анамне
зе (особенно колит, связанный с применением антибиотиков), по
чечная недостаточность, беременность.

Режим дозирования. Внутрь, до или после приема пищи, таблетку 
можно проглотить целиком, разделить на части или разжевать, запив 
стаканом воды либо развести в воде с образованием сиропа (в 20 мл) 
или суспензии (в 100 мл). Взрослым и детям старше 10 лет (с массой 
тела более 40 кг) назначают по 0.5 г 3 раза в сутки; при тяжелом тече
нии инфекции — 0.75-1 гЗ раза в сутки.

Детям назначают в виде суспензии: в возрасте 5-10 лет —0.25 г; 
2-5 лет — 0.125 г; младше 2 лет — 20 мг/кг 3 раза в сутки; при тяже
лом течении инфекции — 60 мг/кг 3 раза в сутки.

У недоношенных и новорожденных дозу снижают и/или увеличи
вают интервал между приемами. Курс лечения — 5-12 дней.

При острой неосложненной гонорее назначают 3 г однократно; 
при лечении женщин рекомендуется повторный прием указанной 
дозы.

При острых инфекционных заболеваниях ЖКТ (паратифы, брюш
ной тиф) и желчных путей, при гинекологических инфекционных за
болеваниях взрослым — 1.5-2 г 3 раза в сутки или по 1-1.5 г 4 раза в 
сутки.

При лептоспирозе взрослым — 0.5-0.75 г 4 раза в сутки в течение 
6-12 дней.

При сальмонеллоносительстве взрослым — 1.5-2 г 3 раза в сутки в 
течение 2-4 нед.
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Для профилактики эндокардита при малых хирургических вмеша
тельствах взрослым — 3-4 г за 1 ч до проведения процедуры. При не
обходимости назначают повторную дозу через 8-9 ч. У детей дозу 
уменьшают в 2 раза.

У пациентов с нарушением функции почек при КК 15-40 мл/мин 
интервал между приемами увеличивают до 12 ч; при КК ниже 10 мл/ 
мин дозу уменьшают на 15-50 %; при анурии — максимальная доза 2 
г/сут.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: возможны крапив
ница, гиперемия кожи, эритематозные высыпания, ангионевротиче
ский отек, ринит, конъюнктивит; редко — лихорадка, артралгия, эо
зинофилия, эксфолиативный дерматит, мультиформная экссудатив
ная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсона); реакции, сход
ные с сывороточной болезнью; в единичных случаях — анафилакти
ческий шок.

Со стороны пищеварительной системы: дисбактериоз, изменение 
вкуса, рвота, тошнота, диарея, стоматит, глоссит, умеренное повыше
ние активности «печеночных» трансаминаз, редко псевдомембраноз
ный энтероколит.

Со стороны нервной системы: возбуждение, тревожность, бессон
ница, атаксия, спутанность сознания, изменение поведения, депрес
сия, периферическая невропатия, головная боль, головокружение, 
эпилептические реакции.

Лабораторные показатели: лейкопения, нейтропения, тромбоци
топеническая пурпура, анемия.

Прочие: затрудненное дыхание, тахикардия, интерстициальный 
нефрит, кандидамикоз влагалища, суперинфекция (особенно у паци
ентов с хроническими заболеваниями или пониженной резистентно
стью организма).

Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, диарея, нарушение 
водно-элекгролитного баланса (как следствие рвоты и диареи).

Лечение: промывание желудка, активированный уголь, солевые 
слабительные, ЛС для поддержания водно-электролитного баланса; 
гемодиализ.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с аминогликози
дами (во избежание взаимной инактивации нельзя смешивать).

Антациды, глюкозамин, слабительные ЛС, пища, аминогликози
ды замедляют и снижают абсорбцию; аскорбиновая кислота повыша
ет абсорбцию.

Бактерицидные антибиотики (в т. ч. аминогликозиды, цефалоспо
рины, ванкомицин, рифампицин) оказывают синергидное действие; 
бактериостатические ЛС (макролиды, хлорамфеникол, линкозамиды, 
тетрациклины, сульфаниламиды) — антагонистическое.

Повышает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя 
кишечную микрофлору, снижает синтез витамина К и протромбино
вый индекс); уменьшает эффективность эстрогенсодержащих пер
оральных контрацептивов; ЛС, в процессе метаболизма которых об
разуется ПАБ К, этинилэстрадиола — риск развития кровотечений 
«прорыва».

Амоксициллин уменьшает клиренс и повышает токсичность ме
тотрексата; усиливает всасывание дигоксина.

Диуретики, аллопуринол, оксифенбутазон, фенилбутазон, НПВП, 
и другие ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, повышают кон
центрацию амоксициллина в крови.

Аллопуринол повышает риск развития кожной сыпи.
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Особые указания. При курсовом лечении необходимо проводить 
контроль за состоянием функции органов кроветворения, печени и 
почек.

Возможно развитие суперинфекции за счет роста нечувствитель
ной к нему микрофлоры, что требует соответствующего изменения 
антибактериальной терапии.

При назначении больным с сепсисом возможно развитие реакции 
бактериолиза (реакция Яриша—Герксгеймера) (редко).

У пациентов, имеющих повышенную чувствительность к пени
циллинам, возможны перекрестные аллергические реакции с други
ми р-лактамными антибиотиками.

При лечении легкой диареи на фоне курсового лечения следует 
избегать противодиарейных ЛС, снижающих перистальтику кишеч
ника; можно использовать каолин- или аттапульгитсодержащие про- 
тиводиарейные ЛС. При тяжелой диарее необходимо обратиться к 
врачу.

Лечение обязательно продолжается еще 48-72 ч после исчезнове
ния клинических признаков заболевания.

При одновременном применении эстрогенсодержащих перораль
ных контрацептивов и амоксициллина следует по возможности ис
пользовать другие или дополнительные методы контрацепции.

В АМОКСИЦИЛЛИН + КЛАВУЛАНОВАЯ КИСЛОТА&
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический + р- 

лактамаз ингибитор.
Синонимы: Амоклан Гексал; Амоксиклав; Аугментин; Курам; Ме- 

доклав; Панклав; Ранклав.
Формы выпуска. Внутрь: порошок для приготовления капель для 

приема внутрь 50 мг + 12.5 мг/мл, порошок для приготовления сус
пензии для приема внутрь 125 мг 4- 31.25 мг, 5 мл, 200 мг + 25 мг, 5 
мл, 250 мг + 62.5 мг, 5 мл, 400 мг + 50 мг, 5 мл, 400 мг + 57 мг, 5 мл, 
таблетки 0.5 г + 125 мг, 250 мг + 125 мг, таблетки покрытые оболоч
кой 0.5, 0.875 г + 125 мг, 250 мг + 125 мг;

Парентерально: порошок для приготовления раствора для внутри
венного введения 0.5 г + 100 мг, 1 г + 200 мг, порошок для приготов
ления раствора для инъекций 0.5 г + 100 мг, 1 г + 200 мг.

Химическое название. 28-2альфа, 5альфа, 6бета(8*)-6-амино(4-  
гидроксифенил)ацетиламино-3, 3-диметил-7-оксо-4-тиа-1-азабицик
ло [3,2,0.]гептан-2-карбоновая кислота (в виде тригидрата, лактата 
или натриевой соли) 4- Клавулановая кислота.

Фармакологическое действие. Комбинированный препарат амок
сициллина и клавулановой кислоты — ингибитора р -лактамаз. Дейст
вует бактерицидно, угнетает синтез бактериальной стенки.

Активен в отношении аэробных грамположительных бактерий 
(включая штаммы, продуцирующие р-лактамазы): Staphylococcus au
reus, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pyogenes, Streptococcus an- 
thracis, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus viridans, Enterococcus fae- 
calis, Corynebacterium spp., Listeria monocytogenes; анаэробных грампо
ложительных бактерий: Clostridium spp., Peptococcus spp., Peptostrepto- 
coccus spp.',

аэробных грамотрицательных бактерий (включая штаммы, проду
цирующие р-лактамазы): Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteus vulga
ris, Klebsiella spp., Salmonella spp., Shigella spp., Bordetella pertussis, Yersi
nia enterocolitica, Gardnerella vaginalis, Neisseria meningitidis, Neisseria go- 
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norrhoeae, Moraxella catarrhalis, Haemophilus influenzae, Haemophilus du
creyi, Yersinia multocida (ранее Pasteurella), Campylobacter jejuni}

анаэробных грамотрицательных бактерий (включая штаммы, про
дуцирующие р-лактамазы): Bacteroides spp., включая Bacteroides fragilis.

Клавулановая кислота подавляет II, III, IV и V типы р-лактамаз, 
неактивна в отношении р-лактамаз I типа, продуцируемых Entero- 
bacter spp., Pseudomonas aeruginosa, Serratia spp., Acinetobacter spp. Кла
вулановая кислота обладает высокой тропностью к пенициллиназам, 
благодаря чему образует стабильный комплекс с ферментом, что пре
дупреждает ферментативную деградацию амоксициллина под влия
нием р-лактамаз.

Фармакокинетика. После приема внутрь оба компонента быстро 
абсорбируются в ЖКТ. Одновременный прием пищи не влияет на 
абсорбцию. ТСтах —45 мин. После приема внутрь в дозах 375 и 625 
мг Стах амоксициллина — 3.7 и 6.5 мг/л соответственно, клавулано- 
вой кислоты — 2.2 и 2.8 мг/л соответственно. После в/в введения в 
дозах 1200 и 600 мг Стах амоксициллина — 105.4 и 32.2 мкг/мл соот
ветственно, клавулановой кислоты — 28.5 и 10.5 мкг/мл соответст
венно.

Связь с белками плазмы: амоксициллин — 17-20 %, клавулановая 
кислота — 22-30 %.

Метаболизируются оба компонента в печени: амоксициллин — на 
10 % от введенной дозы дозы, клавулановая кислота — на 50 %.

Т1/2 после приема в дозе 375 и 625 мг — 1 и 1.3 ч для амоксицил
лина, 1.2 и 0.8 ч — для клавулановой кислоты соответственно. Т1/2 по
сле в/в введения в дозе 1.2 г и 600 мг — 0.9 и 1.07 ч для амоксицилли
на, 0.9 и 1.12 ч —для клавулановой кислоты соответственно. Выво
дится в основном почками (клубочковая фильтрация и канальцевая 
секреция): 50-78 % и 25-40 % дозы амоксициллина и клавулановой 
кислоты соответственно, выводится в неизмененном виде в течение 
первых 6 ч после приема.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями: инфекции верхних дыхательных путей (бронхит, 
пневмония, эмпиема плевры, абсцесс легкого), инфекции ЛОР-орга- 
нов (синусит, тонзиллит, средний отит), инфекции желчевыводящих 
путей (холангит, холецистит), кишечные инфекции (дизентерия, 
сальмонеллез, сальмонеллезное носительство), инфекции мочеполо
вой системы и органов малого таза (пиелонефрит, пиелит, цистит, 
уретрит, простатит, цервицит, сальпингит, сальпингоофорит, тубо- 
овариальный абсцесс, эндометрит, бактериальный вагинит, септиче
ский аборт, послеродовый сепсис, пельвиоперитонит, мягкий шанкр, 
гонорея), инфекции кожи и мягких тканей (рожа, импетиго, вторич
но инфицированные дерматозы, абсцесс, флегмона, раневая инфек
ция), остеомиелит, эндокардит, менингит, сепсис; перитонит, после
операционные инфекции, профилактика инфекций в хирургии.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к цефалоспори
нам и другим р-лактамным антибиотикам), инфекционный мононук
леоз (в т. ч. при появлении кореподобной сыпи).

С осторожностью. Беременность, период лактации, тяжелая пече
ночная недостаточность, заболевания ЖКТ (в т. ч. колит в анамнезе, 
связанный с применением пенициллинов), ХПН.

Режим дозирования. Внутрь (дозы приведены в пересчете на амок
сициллин), режим дозирования устанавливают индивидуально, в за
висимости от тяжести течения и локализации инфекции, чувстви
тельности возбудителя. Взрослым и подросткам старше 12 лет назна
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чают по 250 мг 3 раза в сутки. При тяжелом течении инфекций — 500 
мг 3 раза в сутки или по 1 г 2 раза в сутки.

Детям до 12 лет — в виде суспензии, сиропа или капель для прие
ма внутрь, 3 раза в сутки. Разовая доза устанавливается в зависимо
сти от возраста: для детей в возрасте 7-12 лет — 250 мг, 2-7 лет — 125 
мг, 9 мес—2 лет — 62.5 мг, кратность назначения — 3 раза в сутки. В 
тяжелых случаях дозы могут быть удвоены. Дозы при пероральном 
приеме для детей 9 мес—2 лет — 20-40 мг/кг/сут в 3 приема, для де
тей 2-12 лет —20-50 мг/кг/сут в 3 приема в зависимости от тяжести 
инфекции.

Для детей в возрасте младше 9 мес доза для перорального приема 
не установлена. При приготовлении суспензии, сиропа и капель в ка
честве растворителя следует использовать воду.

При в/в введении взрослым и подросткам старше 12 лет вводят 
1.2 г 3 раза в сутки, при необходимости — 4 раза в сутки. Максималь
ная суточная доза — 6 г. Для детей 3 мес—12 лет — 25 мг/кг (30 мг/кг 
в расчете на весь препарат) 3 раза в сутки; в тяжелых случаях — 4 раза 
в сутки; для детей до 3 мес: недоношенные и в перинатальном перио
де — 30 мг/кг 2 раза в сутки, в постперинатальном периоде — 25 мг/ 
кг 3 раза в сутки.

Продолжительность лечения — до 14 дней.
Для профилактики послеоперационных инфекций при операциях 

продолжительностью менее 1 ч во время вводной анестезии вводят в 
дозе 1.2 г, в/в. При более длительных операциях —по 1.2 г каждые 
6 ч в течение суток. При высоком риске инфицирования введение 
может быть продолжено в течение нескольких дней.

При ХПН уменьшают кратность введения в зависимости от КК. 
При КК больше 30 мл/мин уменьшения дозы не требуется; при КК 
10-30 мл/мин лечение начинают с в/в введения 1.2 г, затем по 600 мг 
в/в или по 250-500 мг внутрь 2 раза в сутки; при КК меньше 10 мл/ 
мин — 1.2 г, затем по 600 мг/сут в/в или 250-500 мг/сут внутрь в один 
прием. Для детей дозы следует уменьшать таким же образом.

Гемодиализ снижает концентрацию в сыворотке крови, в связи с 
чем во время и в конце диализа дополнительно вводят по 500 мг в/в.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, нарушение функции печени, повышение актив
ности «печеночных» трансаминаз, в единичных случаях — холестати
ческая желтуха, гепатит, псевдомембранозный колит.

Аллергические реакции: крапивница, эритематозные высыпания, 
редко — мультиформная экссудативная эритема, анафилактический 
шок, ангионевротический отек, крайне редко — эксфолиативный 
дерматит, злокачественная экссудативная эритема (синдром Стивен
са-Джонсона).

Местные реакции: в отдельных случаях — флебит в месте в/в вве
дения.

Прочие: кандидамикоз, развитие суперинфекции, обратимое уве
личение протромбинового времени.

Передозировка. Симптомы: нарушение функции ЖКТ и водно- 
элекгролитного баланса.

Лечение: симптоматическое. Гемодиализ эффективен.
Взаимодействие. Антациды, глюкозамин, слабительные ЛС, ами

ногликозиды замедляют и снижают абсорбцию; аскорбиновая кисло
та повышает абсорбцию.

Бактерицидные антибиотики (в т. ч. аминогликозиды, цефалоспо
рины, циклосерин, ванкомицин, рифампицин) оказывают синергид- 
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ное действие; бактериостатические Л С (макролиды, хлорамфеникол, 
линкозамиды, тетрациклины, сульфаниламиды) — антагонистиче
ское.

Повышает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя 
кишечную микрофлору, снижает синтез витамина К и протромбино
вый индекс). При одновременном приеме антикоагулянтов необходи
мо следить за показателями свертываемости крови.

Уменьшает эффективность пероральных контрацептивов, Л С, в 
процессе метаболизма которых образуется ПАБК, этинилэстрадио- 
ла — риск развития кровотечений «прорыва».

Диуретики, аллопуринол, фенилбутазон, НПВП и другие ЛС, бло
кирующие канальцевую секрецию, повышают концентрацию амокси
циллина (клавулановая кислота выводится в основном путем клубоч
ковой фильтрации).

Аллопуринол повышает риск развития кожной сыпи.
Особые указания. При курсовом лечении необходимо проводить 

контроль за состоянием функции органов кроветворения, печени и 
почек.

С целью снижения риска развития побочных эффектов со сторо
ны ЖКТ следует принимать препарат во время еды.

Возможно развитие суперинфекции за счет роста нечувствитель
ной к нему микрофлоры, что требует соответствующего изменения 
антибактериальной терапии.

При назначении больным с сепсисом возможно развитие реакции 
бактериолиза (реакция Яриша—Герксгеймера).

У пациентов, имеющих повышенную чувствительность к пени
циллинам, возможны перекрестные аллергические реакции с цефа
лоспориновыми антибиотиками.

Поскольку таблетки — комбинации амоксициллина и клавулано- 
вой кислоты по 250 мг и 500 мг содержат одинаковое количество кла- 
вулановой кислоты (125 мг), 2 таблетки по 250 мг не эквивалентны 1 
таблетке по 500 мг.

© АМОРОЛФИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Лоцерил.
Формы выпуска. Наружно: раствор для наружного применения 

5 %.
Химическое название. (±)-цис-2, 6-диметил-4-[2-метил-3-(п-трет- 

пентилфенил) пропил] морфолин (и в виде гидрохлорида).
Фармакологическое действие. Противогрибковый препарат, обла

дает фунгистатическим и фунгицидным действием. Повреждает кле
точную мембрану грибов, в основном за счет нарушения синтеза сте
ролов. Снижает содержание эргостерола, вызывает накопление ано
мальных неплоскостных стереоизомеров стеролов.

Активен в отношении дрожжевых грибов рода Candida spp., Pityro- 
sporum spp., Malassezia spp., Cryptococcus spp., дерматофитов (Tri
chophyton spp., Microsporum spp., Epidermophyton spp.), плесневых грибов 
(Altemaria, Hendersonula, Scopulariopsis), грибов Dematiaceae (Cladospo- 
rium, Fonsecaea, Wangiella), диморфных грибов (Coccidioides, Histopla- 
sma spp., Sporothrix) и актиномицетов.

Фармакокинетика. При нанесении лака для ногтей аморолфин 
проникает в ногтевую пластинку и далее в ногтевое ложе.

Системная абсорбция незначительна.
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Показания. Онихомикозы, вызванные дерматофитами, дрожжевы
ми и плесневыми грибами (в том случае, если поражено не более 2/3 
ногтевой пластинки).

Профилактика грибковых поражений ногтей.
Противопоказания. Гиперчувствительность, период новорожден

ное™ и ранний детский возраст, беременность, период лактации.
Режим дозирования. Наружно. Лак наносят на пораженные ногти 

1 или 2 раза в неделю.
Перед нанесением с помощью прилагаемой одноразовой пилки 

удаляют пораженные участки, затем поверхность очищают ватными 
тампонами, смоченными этанолом, перед повторным нанесением ла
ка процедуру повторяют. Лечение продолжают непрерывно, пока не 
вырастет новый ноготь и пораженные участки не будут вылечены (в 
среднем 6 мес для ногтей на пальцах кистей и 9-12 мес — для пальцев 
стоп).

Побочные эффекты. Жжение, гиперемия и зуд (в месте нанесе
ния).

Особые указания. Во время лечения не рекомендуется пользовать
ся косметическим лаком для ногтей или накладными ногтями.

При работе с органическими растворителями следует надевать не
проницаемые перчатки.

Пилки, использованные для обработки пораженных ногтей, не 
следует использовать для обработки здоровых ногтей.

В АМПИЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический.
Синонимы: Ампициллин; Ампициллин Ватхэм; Ампициллин- 

АКОС; Ампициллин-КМП; Ампициллина натриевая соль; Ампицил
лина тригидрат; Зетсил; Стандациллин.

Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 
для приема внутрь 125, 250 мг, 5 мл, капсулы 0.5 г, 250 мг, порошок 
для приготовления суспензии для приема внутрь 5 г, таблетки 250 мг;

Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для внут
ривенного и внутримышечного введения 0.5 г, 250 мг, лиофилизат 
для приготовления раствора для внутримышечного введения 0.5 г, 
250 мг, порошок для приготовления раствора для внутривенного и 
внутримышечного введения 0.5, 1, 2 г, порошок для приготовления 
раствора для внутримышечного введения 0.5, 1, 2 г, 250 мг, порошок 
для приготовления раствора для инъекций 0.5, 1, 2 г, 250 мг.

Химическое название. [28-[2альфа, 5альфа, 66eTa(S*)]]  -6-[(Амино- 
фенилацетил)амино] -3, 3-диметил-7-оксо-4-тиа-1 -азабицикло[3,2,0.] 
гептан-2-карбоновая кислота (в виде тригидрата, аргининовой, бен- 
затиновой, калиевой и натриевой солей).

Описание. Мелкокристаллический порошок белого цвета, горький 
на вкус. Малорастворим в воде, практически нерастворим в этаноле. 
Кислотостабилен.

Фармакологическое действие. Полусинтетический пенициллин, 
широкого спектра действия, бактерициден. Кислотоустойчив. Подав
ляет синтез клеточной стенки бактерий.

Активен в отношении грамположительных (альфа- и бета-гемоли
тические стрептококки, Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus spp., 
Bacillus anthracis, Clostridium spp., умеренно активен против большин
ства энтерококков, в т. ч. Enterococcus faecalis), Listeria spp., и грамот- 
рицательных {Haemophilus influenzae, Neisseria meningitidis, Proteus mira- 
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bilis, Yersinia multocida (ранее Pasteurella), многие виды Salmonella spp., 
Shigella spp., Escherichia coll) микроорганизмов, аэробных неспорооб
разующих бактерий.

Неэффективен в отношении пенициллиназопродуцирующих 
штаммов Staphylococcus spp., всех штаммов Pseudomonas aeruginosa, 
большинства штаммов Klebsiella spp. и Enterobacter spp.

Фармакокинетика. Абсорбция после приема внутрь — быстрая, 
высокая, биодоступность — 40 %; ТСтах при пероральном приеме 500 
мг — 2 ч, Стах — 3-4 мкг/мл. Связь с белками плазмы — 20 %. При па
рентеральном введении (в/в, в/м) концентрация в крови превышает 
создаваемую при приеме внутрь. Т1/2 — 1-2 ч.

Равномерно распределяется в органах и тканях организма, обна
руживается в терапевтических концентрациях в плевральной, перито
неальной, амниотической и синовиальной жидкостях, ликворе, со
держимом волдырей, моче (высокие концентрации), слизистой обо
лочке кишечника, костях, желчном пузыре, легких, тканях женских 
половых органов, желчи, в бронхиальном секрете (в гнойном бронхи
альном секрете накопление слабое), придаточных пазухах носа, жид
кости среднего уха (при его воспалении), слюне, тканях плода. Плохо 
проникает через ГЭБ (проницаемость увеличивается при воспалении 
мозговых оболочек).

Выводится преимущественно почками (70-80 %), в моче создают
ся очень высокие концентрации неизмененного антибиотика; час
тично — с желчью, у кормящих матерей — с молоком. Не кумулирует. 
Удаляется при гемодиализе.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями: дыхательных путей и ЛОР-органов (синусит, тон
зиллит, фарингит, средний отит, бронхит, пневмония, абсцесс легко
го), инфекции почек и мочевыводящих путей (пиелонефрит, пиелит, 
цистит, уретрит), гонорея, инфекции билиарной системы (холангит, 
холецистит), хламидийные инфекции у беременных женщин (при не
переносимости эритромицина), цервицит, инфекции кожи и мягких 
тканей: рожа, импетиго, вторично инфицированные дерматозы; ин
фекции опорно-двигательного аппарата; пастереллез, листериоз, ин
фекции ЖКТ (брюшной тиф и паратиф, дизентерия, сальмонеллез, 
сальмонеллезное носительство), абдоминальные инфекции (перито
нит), эндокардит (профилактика и лечение), менингит, сепсис.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим пени
циллинам, цефалоспоринам, карбапенемам), инфекционный моно
нуклеоз, лимфолейкоз, печеночная недостаточность, заболевания 
ЖКТ в анамнезе (особенно колит, связанный с применением анти
биотиков), период лактации, детский возраст (до 1 мес).

С осторожностью. Бронхиальная астма, сенная лихорадка и другие 
аллергические заболевания, почечная недостаточность, кровотечения 
в анамнезе, беременность.

Режим дозирования. Внутрь, взрослым — по 0.25 г 4 раза в день за 
0.5-1 ч до еды с небольшим количеством воды; при необходимости 
дозу увеличивают до 3 г/сут.

Инфекции ЖКТ и органов мочеполовой системы: 0.5 г 4 раза в 
сутки.

Листериоз — в/м или в/в по 50 мг/кг каждые 6 ч.
При инфекциях среднетяжелого течения взрослым вводят в/м 

0.25-0.5 г каждые 6-8 ч; при тяжелом течении инфекций — 1-2 г 3-4 
раза в сутки или в/в по 0.5 г каждые 6 ч.

При менингите — 14 г/сут; кратность введения — 6-8 раз.
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При гонококковом уретрите — внутрь 3.5 г однократно или в/м 
0.5 г 2 раза в течение одного дня; при гонорейном неосложненном 
уретрите — однократно 0.5 г.

Детям при тяжелых и среднетяжелых инфекциях — в/м по 
25-50 мг/кг 4 раза в сутки; при менингите суточная доза — 100-200 
мг/кг за 6-8 введений.

При нетяжелом течении инфекций у детей предпочтительнее на
значать препарат в виде суспензии.

Детям старше 4 лет назначают по 1-2 г/сут; до 1 года — из расчета 
100 мг/кг; 1-4 лет — 100-150 мг/кг; новорожденным с 1 мес — 150 мг/ 
кг. Суточную дозу делят на 4-6 приемов.

Продолжительность лечения зависит от тяжести заболевания (от 
5-10 дней до 2-3 нед, а при хронических процессах —в течение не
скольких месяцев).

Побочные эффекты. Аллергические реакции: возможны — зуд и 
шелушение кожи, крапивница, ринит, конъюнктивит, ангионевроти
ческий отек, редко — лихорадка, артралгия, эозинофилия, эритема
тозная и макулопапулезная сыпь, эксфолиативный дерматит, мульти- 
формная экссудативная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсо
на), реакции, сходные с сывороточной болезнью, в единичных случа
ях — анафилактический шок, неаллергическая ампициллиновая 
сыпь, может исчезнуть без отмены препарата.

Со стороны пищеварительной системы: дисбактериоз, стоматит, 
гастрит, сухость во рту, изменение вкуса, боль в животе, рвота, тош
нота, диарея, стоматит, глоссит, умеренное повышение активности 
«печеночных» трансаминаз, псевдомембранозный энтероколит.

Со стороны ЦНС: головная боль, тремор, судороги (при терапии 
высокими дозами).

Лабораторные показатели: лейкопения, нейтропения, тромбоци
топения, агранулоцитоз, анемия.

Местные реакции: боль в месте введения, инфильтраты при в/м 
введении, флебиты при в/в введении в больших дозах.

Прочие: интерстициальный нефрит, нефропатия, суперинфекция 
(особенно у пациентов с хроническими заболеваниями или снижен
ной резистентностью организма), кандидамикоз влагалища.

Передозировка. Симптомы: проявления токсического действия на 
ЦНС (особенно у больных с почечной недостаточностью); тошнота, 
рвота, диарея, нарушение водно-электролитного баланса (как следст
вие рвоты и диареи).

Лечение: промывание желудка, активированный уголь, солевые 
слабительные, ЛС для поддержания водно-электролитного баланса и 
симптоматическое. Выводится с помощью гемодиализа.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с аминогликози
дами.

Антациды, глюкозамин, слабительные Л С, пища и аминогликози
ды (при энтеральном приеме) замедляют и снижают абсорбцию; ас
корбиновая кислота повышает абсорбцию.

Бактерицидные антибиотики (в т. ч. аминогликозиды, цефалоспо
рины, циклосерин, ванкомицин, рифампицин) оказывают синергид- 
ное действие; бактериостатические ЛС (макролиды, хлорамфеникол, 
линкозамиды, тетрациклины, сульфаниламиды) — антагонистиче
ское.

Повышает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя 
кишечную микрофлору, снижает синтез витамина К и протромбино
вый индекс); уменьшает эффективность эстрогенсодержащих пер
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оральных контрацептивов (необходимо использовать дополнитель
ные методы контрацепции), ЛС, в процессе метаболизма которых об
разуется ПАБК, этинилэстрадиола (в последнем случае повышается 
риск развития кровотечений «прорыва»).

Диуретики, аллопуринол, оксифенбутазон, фенилбутазон, НПВП 
и другие ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, повышают кон
центрацию ампициллина в плазме (за счет снижения канальцевой 
секреции).

Аллопуринол повышает риск развития кожной сыпи.
Уменьшает клиренс и повышает токсичность метотрексата. 
Усиливает всасывание дигоксина.
Особые указания. При курсовом лечении необходимо проводить 

контроль состояния функции органов кроветворения, печени и по
чек.

Возможно развитие суперинфекции за счет роста нечувствитель
ной к нему микрофлоры, что требует соответствующего изменения 
антибактериальной терапии.

При назначении больным с сепсисом возможно развитие реакции 
бактериолиза (реакция Яриша—Герксгеймера).

У пациентов, имеющих повышенную чувствительность к пени
циллинам, возможны перекрестные аллергические реакции с други
ми 0-лактамными антибиотиками.

При лечении легкой диареи на фоне курсового лечения следует 
избегать противодиарейных ЛС, снижающих перистальтику кишеч
ника; можно использовать каолин- или аттапульгитсодержащие про- 
тиводиарейные ЛС, показана отмена препарата. При тяжелой диарее 
необходимо обратиться к врачу.

Лечение должно обязательно продолжаться на протяжении еще 
48-72 ч после исчезновения клинических признаков заболевания.

В АМПИЦИЛЛИН + ОКСАЦИЛЛИН&
Фарм. группа: антибиотик комбинированный (пенициллины по- 

лусинтетические).
Синонимы: Ампиокс; Ампиокс-натрий; Ампициллин 4- Оксацил

лин; Ампициллин, Оксациллин-Боримед; Оксамп; Оксамп-натрий; 
Оксампицин; Оксамсар.

Формы выпуска. Внутрь: капсулы 125 мг + 125 мг;
Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для внут

ривенного и внутримышечного введения 133.4 мг + 66.6 мг, 335.5 мг 
+ 166.5 мг, лиофилизат для приготовления раствора для внутримы
шечного введения 133.4 мг + 66.6 мг, 335.5 мг 4- 166.5 мг, порошок 
для приготовления раствора для внутривенного введения 0.5 г, поро
шок для приготовления раствора для внутривенного и внутримышеч
ного введения 133.4 мг 4- 66.6 мг, 335.5 мг 4- 166.5 мг, порошок для 
приготовления раствора для внутримышечного введения 133.4 мг 4- 
66.6 мг, 335.5 мг 4- 166.5 мг, порошок для приготовления раствора для 
инъекций 133.4 мг 4- 66.6 мг, 335.5 мг 4- 166.5 мг, 375 мг 4- 125 мг.

Химическое название. 28-2альфа, 5альфа, 6бета(8*)-6-(аминофе-  
нилацетил)амино-3, 3-диметил-7-оксо-4-тиа-1- азабицик- 
ло[3,2,0.]гептан-2-карбоновая кислота (и в виде тригидрата, аргини
новой, бензатиновой, калиевой и натриевой солей).

Фармакологическое действие. Комбинированный антибиотик, 
объединяющий спектр действия ампициллина и оксациллина.
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Ампициллин — полусинтетический пенициллин, действует бакте
рицидно, кислотоустойчив. Активен в отношении грамположитель- 
ных, не образующих пенициллиназу {Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp., Streptococcus pneumoniae), и грамотрицательных {Neisseria gonor- 
rhoeae, Neisseria meningitidis, Escherichia coli, Salmonella spp., Shigella 
spp., Proteus mirabilis, Haemophilus influenzae) микроорганизмов. Окса
циллин — пенициллиназоустойчивый полусинтетический антибиотик 
из группы пенициллинов, кислотоустойчив; обладает бактерицидным 
действием в отношении грамположительных микроорганизмов 
{Staphylococcus spp., Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae, 
Actinimyces spp., Bacillus anthracis, Corynebacterium diphtheriae, анаэроб
ных спорообразующих палочек, в т. ч. Clostridium), грамотрицатель
ных кокков {Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis), Escherichia co
li, Proteus mirabilis, Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumoniae, Acti
nomyces spp., Treponema spp.

К действию ампиокс-натрия устойчивы Pseudomonas aeruginosa. 
и другие неферментирующие грамотрицательные бактерии, большин
ство штаммов Proteus vulgaris, Providencia rettgeri, Morganella morganii.

Фармакокинетика. TCmax обоих антибиотиков в крови —0.5-1 ч 
после в/м введения. При в/в введении в крови быстро создаются 
концентрации препарата, превышающие таковые при в/м введении.

Оба антибиотика выводятся почками, частично — с желчью. При 
повторных введениях не кумулируют.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями: синусит, тонзиллит, средний отит; бронхит, пнев
мония; холангит, холецистит; пиелонефрит, пиелит, цистит, уретрит, 
гонорея, цервицит; инфекции кожи и мягких тканей: рожа, импети
го, вторично инфицированные дерматозы и др.

Профилактика послеоперационных осложнений при хирургиче
ских вмешательствах (в т. ч. на фоне иммунодефицита), инфекций у 
новорожденных (инфицирование околоплодной жидкости; наруше
ние дыхания новорожденного, требующее применения реанимацион
ных мер; опасность возникновения аспирационной пневмонии).

Тяжело протекающие инфекции (сепсис, эндокардит, менингит, 
послеродовая инфекция).

Противопоказания. Гиперчувствительность, инфекционный моно
нуклеоз, лимфолейкоз.

С осторожностью. Детям, родившимся у матерей с гиперчувстви
тельностью к пенициллинам.

Режим дозирования. Внутрь, разовая доза для взрослых и детей 
старше 14 лет — 0.5-1 г, суточная — 2-4 г. Детям 3-7 лет — 100 мг/кг/ 
сут, 7-14 лет — 50 мг/кг/сут. Длительность лечения — от 5-7 дней до 2 
нед. Суточную дозу делят на 4-6 приемов.

В/м и в/в (струйно, капельно), суточная доза для взрослых и детей 
старше 14 лет — 3-6 г; для новорожденных, недоношенных и детей до 
1 года— 100-200 мг/кг/сут; 1-6 лет—100 мг/кг/сут; 7-14 лет—100 
мг/кг/сут. Суточную дозу вводят в 3-4 приема, с интервалом 6-8 ч. 
При необходимости указанные дозы могут быть увеличены в 1.5-2 
раза.

Для в/м введения содержимое флакона (0.2 и 0.5 г) растворяют 
соответственно в 2 и 5 мл воды для инъекций.

Для в/в струйного введения (в течение 2-3 мин) разовую дозу рас
творяют в 10-15 мл воды для инъекций или 0.9 % раствора NaCl.

Для в/в капельного введения взрослым разовую дозу растворяют в 
100-200 мл 0.9 % раствора NaCl или 5 % раствора декстрозы и вводят 
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со скоростью 60-80 кап/мин; детям в качестве растворителя исполь
зуют 30-100 мл 5 %—10 % раствора декстрозы. В/в препарат вводят 
5-7 дней, с последующим переходом на в/м или пероральный прием.

Растворы используют сразу после приготовления.
Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, гипере

мия кожи, ангионевротический отек, ринит, конъюнктивит; лихорад
ка, артралгия, эозинофилия, в редких случаях — анафилактический 
шок; суперинфекция, дисбактериоз, изменение вкуса, рвота, тошно
та, диарея, редко — псевдомембранозный энтероколит, лейкопения, 
нейтропения, анемия.

Флебит и перифлебит (при в/в введении); при в/м — в месте вве
дения инфильтрат, болезненность.

При появлении признаков анафилактического шока должны быть 
приняты срочные меры для выведения больного из этого состояния: 
введение эпинефрина, ГКС (гидрокортизон или преднизолон) и ан
тигистаминных ЛС, при необходимости проводят ИВЛ.

Взаимодействие. Антациды, глюкозамин, слабительные Л С, пища, 
аминогликозиды (при энтеральном назначении) замедляют и снижа
ют абсорбцию; аскорбиновая кислота повышает абсорбцию.

Бактерицидные антибиотики (в т. ч. аминогликозиды, цефалоспо
рины, ванкомицин, рифампицин) оказывают синергидное действие; 
бактериостатические ЛС (макролиды, хлорамфеникол, линкозамиды, 
тетрациклины, сульфаниламиды) — антагонистическое.

Повышает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя 
кишечную микрофлору, снижает синтез витамина К и протромбино
вый индекс); уменьшает эффективность пероральных контрацепти
вов, ЛС, в процессе метаболизма которых образуется ПАБК, этинил- 
эстрадиола — риск развития кровотечений «прорыва».

Диуретики, аллопуринол, блокаторы канальцевой секреции, фе- 
нилбутазон, НПВП и другие ЛС, блокирующие канальцевую секре
цию, повышают концентрацию препарата в плазме, что увеличивает 
риск развития токсического действия.

Аллопуринол повышает риск развития кожной сыпи.
Особые указания. При курсовом лечении необходимо проводить 

контроль за состоянием функции органов кроветворения, печени и 
почек.

Возможность развития суперинфекции (за счет роста нечувстви
тельной к нему микрофлоры) требует соответствующего изменения 
антибактериальной терапии.

У пациентов, имеющих повышенную чувствительность к пени
циллинам, возможны перекрестные аллергические реакции с цефа
лоспориновыми антибиотиками.

Возможно применение при беременности по показаниям.
Выделяется с грудным молоком в низких концентрациях. При не

обходимости применения препарата в период лактации следует ре
шить вопрос о прекращении грудного вскармливания.

При применении в высоких дозах у больных с почечной недоста
точностью возможно токсическое действие на ЦНС.

© АМПИЦИЛЛИН + СУЛББАКТАМ&
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический + р- 

лактамаз ингибитор.
Синонимы: Амписид; Сулациллин; Сультасин; Уназин.
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Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас
твора для внутривенного и внутримышечного введения 0.5 г + 0.25 г, 
1 г + 0.5 г, 250 мг + 125 мг, порошок для приготовления раствора для 
внутримышечного введения 0.5 г + 0.25 г, 1 г + 0.5 г, 250 мг + 125 мг, 
порошок для приготовления раствора для инъекций 0.5 г + 0.25 г, 1 г 
+ 0.5 г, 2 г + 1 г.

Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик широ
кого спектра действия, кислотоустойчив. Блокирует синтез пептидо
гликана клеточной стенки микроорганизмов. Действующим началом 
является ампициллин — полусинтетический пенициллиновый анти
биотик широкого спектра действия, разрушающийся 0-лактамазами.

Второй компонент (сульбактам), не обладая антибактериальной 
активностью, ингибирует 0-лактамазы и в связи с этим ампициллин 
приобретает способность действовать на устойчивые (продуцирую
щие 0-лактамазы) штаммы.

Активен в отношении большинства грамположительных и грамот- 
рицательных микроорганизмов {Staphylococcus spp., Streptococcus spp., 
Haemophilus influenzae и Haemophilus parainfluenzae, Neisseria meningiti
dis, Neisseria gonorrhoeae, Escherichia coli, Klebsiella spp., Proteus spp., Ci- 
trobacter spp., Enterobacter spp., Clostridium spp., неспорообразующих 
анаэробов Peptococcus spp., Peptostreptococcus spp., Bacteroides spp., в т. ч. 
Bacteroides fragilis). Неэффективен в отношении пенициллиназопроду
цирующих штаммов стафилококков, всех штаммов синегнойной па
лочки, большинства штаммов клебсиелл и энтеробактерий.

Активность в отношении не вырабатывающих 0-лактамазу возбу
дителей не превышает активности одного ампициллина.

Фармакокинетика. Проникает в большинство тканей и жидкостей 
организма; при воспалении проницаемость в СМЖ резко возрастает.

После в/в и в/м введения достигаются высокие концентрации 
сульбактама и ампициллина в крови.

Т1/2 —1ч (для ампициллина и сульбактама). Выводится почка
ми— 70-80 %, преимущественно в неизмененном виде, а также с 
желчью и грудным молоком. Сульбактам почти не подвергается мета
болическим превращениям и выводится почками главным образом в 
неизмененном состоянии и лишь около 25 % в виде метаболитов.

Показания. Бактериальные инфекции различной локализации, 
вызванные чувствительными возбудителями:

инфекции органов дыхания (в т. ч. пневмония, абсцесс легких, 
хронический бронхит, эмпиема плевры);

инфекции ЛОР-органов (в т. ч. синусит, тонзиллит, средний 
отит);

инфекции мочевыводящих путей и половых органов (пиелонеф
рит, пиелит, цистит, уретрит, простатит, эндометрит);

инфекции желчевыводящих путей (холецистит, холангит);
инфекции кожи и мягких тканей (рожа, импетиго, вторично ин

фицированные дерматиты);
инфекции ЖКТ (дизентерия, сальмонеллез, сальмонеллоноси- 

тельство);
инфекции костей и суставов;
септический эндокардит, менингит, сепсис, перитонит, скарлати

на, гонококковая инфекция.
Профилактика послеоперационных осложнений при операциях на 

органах брюшной полости и малого таза.
Противопоказания. Гиперчувствительность, инфекционный моно

нуклеоз, период лактации.
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С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 
беременность.

Режим дозирования. В/м, в/в (капельно со скоростью 60-80 кап/ 
мин, струйно — медленно, в течение 3-5 мин). В/в вводят 5-7 дней, 
затем, при необходимости продолжения лечения, переходят на в/м 
применение.

Далее указаны суммарные дозы ампициллина и сульбактама (в со
отношении 2:1).

При легком течении инфекции — 1.5-3 г/сут в 2 введения; при 
среднетяжелом течении —3-6 г/сут в 3-4 введения; при тяжелом те
чении — 12 г/сут в 3-4 введения.

При неосложненной гонорее — 1.5 г, однократно.
Для профилактики хирургических инфекций — 1.5-3 г, во время 

анестезии; затем в течение 24 ч после операции — в той же дозе каж
дые 6-8 ч.

Детям — в суточной дозе из расчета 150 мг/кг (100 мг/кг ампицил
лина и 50 мг/кг сульбактама); кратность — 3-4 раза в сутки.

Новорожденным в возрасте до 1 нед и недоношенным детям — 
каждые 12 ч.

Курс лечения —5-14 дней (при необходимости может быть про
длен). После нормализации температуры и исчезновения других па
тологических симптомов лечение продолжают еще в течение 48 ч.

При ХПН (КК менее 30 мл/мин) необходимо увеличение интер
валов между введениями.

Раствор для парентерального применения готовится ex tempore. К 
содержимому флакона добавляют 2 или 4 мл воды для инъекций, 
0.5 % раствора прокаина или 0.9 % раствора NaCl. Для в/м введения 
допустимо разведение 0.5 % раствором лидокаина. Для в/в введения 
разовую дозу растворяют в 0.9 % растворе NaCl или 5 % растворе 
декстрозы в объеме от 10 до 200 мл.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, снижение аппетита, диарея, повышение активности «пе
ченочных» трансаминаз; редко — псевдомембранозный энтероколит.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: анемия, 
лейкопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: сонливость, недомогание, головная 
боль.

Лабораторные показатели: азотемия, повышение концентрации 
мочевины, гиперкреатининемия.

Аллергические реакции: крапивница, гиперемия кожи, ангионев
ротический отек, ринит, конъюнктивит, лихорадка, артралгия, эози
нофилия, в редких случаях — анафилактический шок.

Местные реакции: при в/м введении — болезненность в месте вве
дения; при в/в — флебит.

Прочие: при длительном лечении — суперинфекция, вызванная 
устойчивыми к препарату микроорганизмами (кандидоз).

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с продуктами 
крови или белковыми гидролизатами, аминогликозидами.

Антациды, глюкозамин, слабительные Л С, пища, аминогликози
ды (при энтеральном назначении) замедляют и снижают абсорбцию; 
аскорбиновая кислота повышает абсорбцию.

Бактерицидные антибиотики (в т. ч. аминогликозиды, цефалоспо
рины, циклосерин, ванкомицин, рифампицин) оказывают синергид- 
ное действие; бактериостатические Л С (макролиды, хлорамфеникол, 
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линкозамиды, тетрациклины, сульфаниламиды) — антагонистиче
ское.

Повышает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя 
кишечную микрофлору, снижает синтез витамина К и протромбино
вый индекс); уменьшает эффективность пероральных контрацепти
вов, ЛС, в процессе метаболизма которых образуется ПАБК, и эти- 
нилэстрадиола (риск развития кровотечений «прорыва»).

Диуретики, аллопуринол, фенилбутазон, НПВП и другие ЛС, 
снижающие канальцевую секрецию, повышают концентрацию ампи
циллина в плазме.

Аллопуринол повышает риск развития кожной сыпи.
Особые указания. У пациентов, имеющих повышенную чувстви

тельность к пенициллинам, возможны перекрестные аллергические 
реакции с цефалоспориновыми антибиотиками.

При курсовом лечении необходимо проводить контроль за состоя
нием функции органов кроветворения, печени и почек.

Возможно развитие суперинфекции за счет роста нечувствитель
ной к нему микрофлоры, что требует соответствующего изменения 
антибактериальной терапии.

При лечении больных с сепсисом возможно развитие реакции 
бактериолиза (реакция Яриша—Герксгеймера).

Й1 АМФОТЕРИЦИН В
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Амфотерицин В; Фунгизон.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инфузий 50 тыс. ЕД, 50 мг, лиофилизат для приготовле
ния раствора для инъекций 50 мг, порошок для приготовления рас
твора для инфузий 50 мг.

Химическое название. [1R-(1R*,  3S*,  5R*,  6R*,  9R*,  11R*,  15S*,  
16R*,  17R*,  18S*,  19Е, 21Е, 23Е, 25Е, 27Е, 29Е, 31Е, 33R*,  35S*,  36R*,  
37S*)]  -33-[(3-Амино-3, 6-дидезокси-бета-О-маннопиранозил)окси] - 
1, 3, 5, 6, 9, 11, 17, 37-октагидрокси-15, 16, 18-триметил-13-оксо-14, 
39 -диоксабицикло [33.

Фармакологическое действие. Полиеновый макроциклический ан
тибиотик с противогрибковой активностью. Продуцируется Strep- 
tomyces nodosus. Оказывает фунгицидное или фунгистатическое дейст
вие в зависимости от концентрации в биологических жидкостях и от 
чувствительности возбудителя. Связывается со стеролами (эргостеро
лами), находящимися в клеточной мембране чувствительного к пре
парату гриба. В результате нарушаются проницаемость мембраны, ее 
барьерные функции, происходит выход внутриклеточных компонен
тов во внеклеточное пространство и лизис гриба.

Активен в отношении большинства штаммов Histoplasma capsula
tion, Coccidioides immitis, Paracoccidioides braziliensis, Candida spp., Bla
stomyces dermatidis, Rhodotorula, Cryptococcus neoformans, Sporothrix 
schenckii, Mucor mucedo, Rhizopus, Absidia, Entomophthora, Basodiobolus, 
Leishmania braziliensis, Leishmania mexicana, Naegleria, Aspergillus fumiga- 
tus.

Неэффективен в отношении бактерий, риккетсий, вирусов.
Фармакокинетика. После однократного в/в введения в крови соз

дается эффективная концентрация (дозозависимая), сохраняющаяся 
в течение 24 ч. После в/в введения 1-5 мг/сут Стах в плазме —0.5-2 
мкг/мл. Связь с белками плазмы — более 90 %. Распределяется в лег
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ких, печени, селезенке, почках, надпочечниках, мышцах и других 
тканях. Концентрации в плевральном выпоте, перитонеальной, сино
виальной жидкостях, водянистой влаге достигают примерно 2/3 от 
концентрации в плазме; в СМЖ обычно не определяется. Кажущий
ся объем распределения у взрослых — 4 л/кг, у детей — 0.4-8.3 л/кг, у 
новорожденных — 1.5-9.4 л/кг.

Метаболизируется (пути неизвестны). В желчи и моче около 98 % 
присутствует в виде метаболитов. Выводится медленно почками, Т1/2 
начальный у взрослых — 24 ч, детей — 5.5-40.3 ч, у новорожденных — 
18.8-62.5 ч; Т1/2 конечный — 15 дней. Несмотря на замедленное выве

дение кумулирует слабо. Практически не выводится в ходе гемодиа
лиза. После отмены обнаруживается в организме еще в течение не
скольких недель.

При ингаляционном применении содержание в легочной ткани 
достигает фунгицидных концентраций для большинства патогенных 
грибов, содержится в фунгистатической концентрации в моче.

Показания. Грибковые инфекции: диссеминированный крипто
коккоз, криптококковый менингит; менингит, вызываемый другими 
грибами, инвазивный и диссеминированный аспергиллез, североаме
риканский бластомикоз, диссеминированные формы кандидамикоза, 
кишечное кандидоносительство, кокцидиоидоз, паракокцидиоидоз, 
гистоплазмоз, фикомикоз, хромомикоз, плесневый микоз, диссеми
нированный споротрихоз, гиалогифомикоз, хроническая мицетома, 
инфекции брюшной полости (в т. ч. перитонит), эндокардит, эндоф
тальмит, грибковый сепсис, грибковые инфекции мочевых путей.

Висцеральный лейшманиоз (в качестве первичной терапии, в т. ч. 
у пациентов с иммунодефицитом), американский кожно-висцераль
ный лейшманиоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, ХПН.
С осторожностью. Гломерулонефрит, амилоидоз, гепатит, цирроз 

печени, анемия, агранулоцитоз, сахарный диабет, беременность, пе
риод лактации.

Режим дозирования. В/в капельно в течение 2-4 ч, рекомендуемая 
концентрация — 0.1 мг/мл.

Пробная доза — 1 мг (основание) разводят в 20-50 мл 5 % раство
ра декстрозы и вводят в/в в течение не менее 20-30 мин под контро
лем АД, пульса, температуры тела через каждые 30 мин в течение 2-4 
ч.

При хорошей переносимости рекомендуемая суточная доза — 
0.25-0.3 мг/кг в зависимости от степени тяжести заболевания.

При повышенной чувствительности к препарату, заболеваниях 
ССС, недостаточности функции почек лечение начинают с низких 
доз —5-10 мг и, постепенно увеличивая на 5-10 мг/сут, доводят до 
рекомендуемой суточной дозы — 0.5-0.7 мг/кг.

Подбор терапевтических доз осуществляется индивидуально в за
висимости от вида и тяжести инфекции. При использовании препа
рата через день доза не должна превышать 1.5 мг/кг (во избежание 
развития сердечно-легочной недостаточности).

В случае прерывания терапии более чем на 7 дней возобновлять ее 
следует с самой низкой дозы, постепенно увеличивая до желаемого 
уровня.

Внутриполостная инстилляция: вначале 5 мг (основание) в 10-20 
мл 5 % раствора декстрозы в течение 3-5 мин, затем по 50 мг (осно
вание) в 10-20 мл 5 % раствора декстрозы в течение 3-5 мин каждый 
день. Через 8-12 ч после инстилляции вводят 20 мл 5 % раствора N- 
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ацетилцистеина и в течение ночи проводят непрерывное медленное 
отсасывание.

Промывание мочевого пузыря: 5 мг (основание) растворяют в 1 л 
стерильной воды и промывают с помощью трехканального катетера в 
течение 5-10 дней.

Детям: в/в, вначале 0.25 мг/кг (основание) в сутки в 5 % растворе 
декстрозы в течение 6 ч; с учетом переносимости дозу постепенно 
увеличивают (обычно на 0.125-0.25 мг/кг каждый день или через 
день) до максимальной дозы 1 мг/кг или 30 мг на 1 кв. м.

Споротрихоз: курсовая доза 2.5 г, продолжительность терапии — 
9 мес.

Аспергиллез: курсовая доза — 3.6 г, продолжительность лечения — 
11 мес.

Риноцеребральный фикомикоз: курсовая доза — 3-4 г.
Для ингаляций — раствор готовят непосредственно перед употреб

лением из расчета 50 тыс. ЕД в 10 мл стерильной воды для инъекций. 
Ингаляции проводят 1-2 раза в день, продолжительность — 15-20 
мин. При использовании ингаляторов, работающих только на вдохе, 
разовую дозу уменьшают до 25 тыс. ЕД. Курс лечения — 10-14 дней, 
повторный курс — через 7-10 дней.

Таблетки: внутрь, после еды, взрослым и детям старше 14 лет — 
по 200 тыс. ЕД 2 раза в сутки; при необходимости разовую дозу уве
личивают до 500 тыс. ЕД. Курс лечения при локализованных формах 
кандидамикоза — 10-14 дней, при распространенных формах и глубо
ких микозах — до 3-4 нед.

Детям назначают в разовых дозах: до 2 лет — по 25 тыс. ЕД, 2-6 
лет—100 тыс. ЕД, 6-9 лет—150 тыс. ЕД, 9-14 лет —200 тыс. ЕД, 
кратность приема — 2 раза в день.

При необходимости и отсутствии побочных эффектов курс лече
ния может быть повторен после 5-7-дневного перерыва.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни
жение аппетита, диспепсия (тошнота, рвота, диарея, гастралгия), ге
патотоксичность (повышение активности «печеночных» ферментов).

Со стороны нервной системы: головная боль, полиневропатия, 
эпилептические припадки.

Со стороны органов чувств: расстройства слуха и зрения (нечет
кость зрения, диплопия).

Со стороны органов кроветворения: лейкопения, гемолитическая 
анемия, тромбоцитопения.

Со стороны ССС: повышение или понижение АД, аритмия, изме
нения на ЭКГ.

Со стороны дыхательной системы: при ингаляционном примене
нии — чувство «першения» в горле, кашель, ринит.

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность (ги- 
перкреатининемия, азотемия, ацидоз).

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд кожи, одышка, брон
хоспазм, лихорадка, ангионевротический отек, анафилаксия.

Местные реакции: тромбофлебит в месте инъекции.
Прочие: снижение массы тела, миалгия, артралгия, гипокалиемия, 

гипомагниемия.
Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с гепарином, 

0.9 % раствором NaCl и другими растворами, содержащими электро
литы.

Присутствие бактериостатических добавок (в т. ч. бензилового 
спирта) может привести к преципитации препарата.
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Синергизм — с нитрофуранами.
Повышает эффект и токсичность антикоагулянтов, теофиллина и 

препаратов сульфонил мочевины, флуцитозина (удлиняет Т1/2); сни
жает эффект этинилэстрадиола — риск развития кровотечений «про
рыва».

Ингибиторы микросомального окисления в печени (в т. ч. циме
тидин, ненаркотические анальгетики, антидепрессанты) замедляют 
скорость метаболизма, повышают концентрацию в сыворотке крови 
(повышение токсичности).

Индукторы микросомального окисления в печени (в т. ч. фенито
ин, рифампицин, барбитураты, карбамазепин) ускоряют метаболизм 
в печени (снижение эффекта).

Усиливает токсический эффект сердечных гликозидов (особенно 
на фоне исходного дефицита К+ в организме) и курареподобных мио
релаксантов.

ГКС, ингибиторы карбоангидразы, АКТГ увеличивают риск раз
вития гипокалиемии.

Нельзя назначать одновременно с нефротоксичными антибиоти
ками (возрастает риск развития нарушений функции почек).

Противоопухолевые ЛС, лучевая терапия и ЛС, угнетающие кост
номозговое кроветворение, повышают риск возникновения анемии 
и других гематологических нарушений.

Особые указания. При длительном лечении вероятность возник
новения токсических эффектов возрастает.

В период лечения проводят контрольное взвешивание больных, 
общий анализ крови, мочи, контроль уровня К+ в крови, определяют 
функциональное состояние почек, печени, ЭКГ. Пациентам, прини
мающим препараты К+, необходимо регулярно контролировать уро
вень К+ и Mg2+ в плазме.

Введение препарата пациентам, находящимся на гемодиализе, 
возможно только после завершения процедуры диализа.

Все процедуры с раствором следует проводить со строгим соблю
дением правил асептики, поскольку сам препарат и все растворы, 
предназначенные для его разведения, не содержат консервантов или 
бактериостатических агентов.

При использовании систем для в/в введения, установленных ра
нее для других целей, необходимо систему промыть 5 % раствором 
глюкозы для инъекций.

При появлении анемии введение препарата следует прекратить.

В АМФОТЕРИЦИН В
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Амфотерицин В.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 

30 тыс. ЕД/г
Химическое название. [1R-(1R*,  3S*,  5R*,  6R*,  9R*,  11R*,  15S*,  

16R*,  17R*,18S*,  19е, 21е, 23е, 25е, 27е, 29е, 31е, 33R*,  35S*,  36R*,  
378*)]-33-[(3-амино-3,6-дидезокси-бета-О-маннопиранозил)окси]-  
1,3,5,6,9,11,17,37-октагидрокси-15,16,18-триметил-13-оксо-14,39-ди- 
оксабицикло[33,3,1]нонатриаконта-19,21,23,25,27,29,31-гептен-36-  
карбоновая кислота.

Фармакологическое действие. Полиеновый макроциклический ан
тибиотик с противогрибковой активностью. Продуцируется Strep- 
tomyces nodosus. Оказывает фунгицидное или фунгистатическое дейст
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вие в зависимости от концентрации в биологических жидкостях и от 
чувствительности возбудителя. Связывается со стеролами (эргостеро
лами), находящимися в клеточной мембране гриба. В результате на
рушаются проницаемость мембраны, ее барьерные функции, проис
ходит выход внутриклеточных компонентов во внеклеточное про
странство и лизис гриба.

Активен в отношении Candida spp., однако менее эффективен, чем 
ЛС нового поколения (в т. ч. клотримазол, эконазол, миконазол).

Не действует на бактерии, риккетсии, вирусы.
Не оказывает раздражающего действия.
Показания. Кандидоз кожи и слизистых оболочек.
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно, на область поражения, 2-4 раза в 

сутки. Курс лечения — длительный: при интертригинозном кандидо
зе — 1-3 нед, при кандидозе участков опрелостей у детей — 1-2 нед, 
при поражении межпальцевых промежутков и паронихии — 2-4 нед, 
при чувствительных к терапии онихомикозах — несколько месяцев.

Побочные эффекты. Аллергические реакции — ощущение жже
ния, покалывания, гиперемия кожи, аллергический контактный дер
матит, иногда — сухость кожных покровов.

Взаимодействие. Предварительная обработка кожи ЛС, содержа
щими бензиловый спирт, может привести к преципитации препарата.

Особые указания. Следует избегать наложения окклюзионных по
вязок, поскольку они создают благоприятные условия для размноже
ния дрожжеподобных грибов и выделения ими раздражающих эндо
токсинов.

Если через 1-2 нед терапевтический эффект отсутствует, то необ
ходимо вновь обсудить диагноз и дальнейшую тактику лечения.

Использование противогрибковых ЛС для наружного применения 
может привести к сенсибилизации кожи и развитию реакций повы
шенной чувствительности при последующем использовании данных 
ЛС или в виде лекарственной формы системного действия.

® АМФОТЕРИЦИН В ЛИПОСОМАЛЬНЫЙ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Амбизом.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инфузий 50 мг.
Фармакологическое действие. Полиеновый макроциклический ан

тибиотик с противогрибковой активностью. Продуцируется Strep- 
tomyces nodosus. Оказывает фунгицидное или фунгистатическое дейст
вие в зависимости от концентрации в биологических жидкостях и 
чувствительности возбудителя. Связывается со стеролами (эргостеро
лами), находящимися в клеточной мембране чувствительного к пре
парату гриба. В результате нарушается проницаемость мембраны, ее 
барьерные функции, происходит выход внутриклеточных компонен
тов во внеклеточное пространство и лизис гриба. Клетки млекопи
тающих также содержат стеролы (холестерин и др.), к которым амфо
терицин В обладает более низким, чем к эрогостеринам, сродством. 
Предполагается, что в основе повреждающего действия амфотерици
на В на клетки человека и клетки грибов лежит один и тот же меха
низм.

Липосомы представляют собой цельные сферические везикулы, 
формирующиеся при диспергировании в воде некоторых липидов, 
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таких как фосфолипиды и холестерин. При гомогенизации в водном 
растворе фосфолипиды образуют единичные или множественные 
концентрические двухслойные мембраны. Липосомы препарата име
ют одинарный бислой с активным веществом, встроенным в мембра
ну в виде заряженного комплекса с дистеарилфосфатидилглицери- 
ном. Липосомы, находясь в крови, могут оставаться интактными дли
тельное время. При попадании в ткани, в которых находятся очаги 
грибковой инфекции, липосомы связываются с богатой эргостерола
ми мембраной клеточной стенки гриба, к которой они имеют высо
кий аффинитет, и затем происходит высвобождение активного веще
ства. Взаимодействие с клетками грибов происходит как вне, так и 
внутри макрофагов. Благодаря инактности к клеткам человека и вы
сокому аффиниту к клеточной стенке гриба, липосомальная форма 
препарата обладает меньшей токсичностью.

Активен в отношении большинства штаммов Histoplasma capsula- 
tum, Coccidioides immitis, Paracoccidioides braziliensis, Candida spp., Bla
stomyces dermatidis, Rhodotorula, Cryptococcus neoformans, Sporothrix 
schenckii, Mucor mucedo, Leishmania donovani, Leishmania infantum, 
Aspergillus fumigatus.

Неэффективен в отношении бактерий, риккетсий, вирусов.
Фармакокинетика. После в/в введения суточных доз в диапазоне 

2-5 мг/кг в крови создается эффективная дозозависимая концентра
ция, сохраняющаяся в течение 24 ч. Для доз 3, 4 и 5 мг/кг/сут Стах в 
плазме — 21.4; 25.6 и 35.9 мкг/мл соответственно, что в 6-10 раз боль
ше Стах амфотерицина В нелипосомального. AUC при тех же суточ
ных дозах составляет 211, 419 и 523 мкг х ч/мл соответственно; значе
ния кажущегося объема распределения колебались от 0.03 л/кг до 
1.84 л/кг (в среднем — 0.56; 0.53 и 0.45 л/кг соответственно), что на 
1-12 % ниже значений для нелипосомального амфотерицина В. Рас
пределение липосомального амфотерицина В изучено недостаточно; 
в высоких концентрациях обнаруживается в печени и селезенке; в 
почках после многократного введения в течение 28 дней концентра
ция отмечается в 5-6 раз ниже по сравнению с нелипосомальным ам
фотерицином.

Общий клиренс — 0.5-1.3 л/ч, что несколько ниже, по сравнению 
с нелипосомальным амфотерицином В (1.8 л/ч). Этот факт объясня
ют уменьшением почечного криренса, поскольку липосомы имеют 
достаточно большие размеры для того, чтобы выводиться из сосуди
стого русла в процессе гломерулярной фильтрации. Т1/2 для доз 3, 4 и 
5 мг/кг — 26, 38.2 и 32.4 ч. Продолжительность полного выведения 
варьирует от 100 ч до 49 дней, что связывают с медленным перерас
пределением препарата в тканях.

Показания. Грибковые инфекции: диссеминированный крипто
коккоз, криптококковый менингит, инвазивный и диссеминирован
ный аспергиллез, североамериканский бластомикоз, диссеминиро
ванные формы кандидоза, кокцидиоидомикоз, паракокцидиоидоз, 
гистоплазмоз, фикомикоз, гиалогифомикоз, хроническая мицетома; 
системный микоз на фоне СПИДа и при иммунодефиците на фоне 
противоопухолевой терапии; профилактика инвазивных грибковых 
инфекций у больных с нейтропенией при злокачественных новообра
зованиях, а также при пересадке паренхиматозных органов и костно
го мозга.

Лихорадочный синдром неясного генеза (резистентный к прово
дившейся в течение 96 ч антибиотикотерапии, у больных с нейтропе
нией и высоким риском грибковых инфекций).
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Висцеральный лейшманиоз (в качестве первичной терапии, в т. ч. 
у пациентов с иммунодефицитом), американский кожно-висцераль
ный лейшманиоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, одновременная инфу
зия лейкоцитарной массы.

С осторожностью. Беременность, период лактации, ХПН.
Режим дозирования. В/в капельно, в течение 30-60 мин, рекомен

дуемая концентрация активного вещества — 0.5 мг/мл.
Средняя курсовая доза — 1-3 г, достигается на протяжении 

2-4 нед.
При системных микозах начальная доза — 1 мг/кг/сут, при необ

ходимости постепенно повышают до 3 мг/кг/сут.
Для профилактики инвазивных грибковых заболеваний при пере

садке паренхиматозных органов —по 1 мг/кг/сут в течение 5 дней 
после трансплантации.

Пациентам с ВИЧ-инфекцией, осложненной диссеминированным 
криптококкозом, назначают в суточной дозе 3 мг/кг в течение 
42 дней. После окончания основного курса, в связи с риском разви
тия рецидивов инфекции, может быть необходима более продолжи
тельная поддерживающая терапия.

При висцеральном лейшманиозе назначают 1-1.5 мг/кг/сут в тече
ние 21 дня или по 3 мг/кг/сут в течение 10 дней.

Пациентам с иммунодефицитом назначают в той же дозе, но по
сле окончания основного курса, в связи с риском развития рециди
вов инфекции, могут быть необходимы поддерживающая терапия 
или повторные курсы лечения.

Для профилактики инвазивных грибковых инфекций у пациентов 
с нейтропенией, вызванной химиотерапией или применением высо
ких доз ГКС, назначают по 2 мг/кг/сут до момента восстановления 
уровня нейтрофилов до 500/мкл.

При лихорадочном синдроме, не поддающемся лечению антибио
тиками, суточная доза — 1-3 мг/кг до нормализации температуры и 
восстановления числа нейтрофилов до уровня 1 тыс./мкл.

Детям назначают в тех же дозах, из расчета на 1 кг массы тела.
Правила приготовления инфузионного раствора: препарат следует 

растворять только в стерильной воде для инъекций, не содержащей 
бактериостатических добавок. Во флакон с 50 мг добавляют 12 мл 
стерильной воды для инъекций для достижения концентрации 4 мг/ 
мл, флакон энергично встряхивают не менее 15 с до образования од
нородной суспензии. Затем производят расчеты, необходимые для 
дальнейшего разведения препарата, исходя из достигнутой концен
трации 4 мг/мл.

Рассчитанный объем растворенного препарата набирают в сте
рильный шприц, отфильтровывают, используя прилагаемый 5-мик
ронный фильтр, и добавляют в стерильную емкость, содержащую не
обходимое количество 5 % раствора декстрозы. После растворения в 
стерильной воде для инъекций концентрат ЛС может храниться в те
чение 24 ч при температуре 2-8 °C, а раствор препарата, разбавлен
ный 5 % раствором декстрозы,— 6 ч.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, повышение активности «печеночных» ферментов.

Со стороны мочевыделительной системы: транзиторное снижение 
функции почек — гиперкреатининемия, азотемия, почечный тубуляр
ный ацидоз.
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Аллергические реакции: лихорадка, озноб, кожная сыпь, затруд
нение дыхания; инфузионные реакции (боль в нижней части спины 
давящего и иного характера, боль в грудной клетке); анафилактиче
ские реакции.

Местные реакции: флебит или тромбофлебит в месте инъекции.
Прочие: головная боль, гипокалиемия (аритмия, судороги, необы

чайная утомляемость или слабость), гемолиз, иктеричность склер и 
кожных покровов.

Взаимодействие. Противоопухолевые ЛС повышают риск возник
новения бронхоспазма, артериальной гипотензии, нефротоксично
сти.

ГКС, ингибиторы карбоангидразы, АКТГ увеличивают риск раз
вития гипокалиемии и нарушений деятельности ССС.

Может усилить токсические эффекты сердечных гликозидов 
(вследствие риска возникновения гипокалиемии), флуцитозина 
(вследствие повышения клеточной концентрации и задержки выведе
ния почками), миорелаксантов, нефротоксичных ЛС.

Фармацевтически несовместим с солевыми растворами (включая 
физиологический) и другими ЛС.

Присутствие бактериостатических добавок (в т. ч. бензилового 
спирта) может привести к преципитации препарата.

Имидазольные противогрибковые ЛС могут способствовать выра
ботке резистентности к амфотерицину В.

Особые указания. В клинических исследованиях показано, что ли
посомальный амфотерицин В значительно менее токсичен, чем нели
посомальный, поэтому может применяться у тяжелых больных (в т. ч. 
у больных СПИДом, злокачественными новобразованиями, при пе
ресадке паренхиматозных органов и костного мозга детям и взрос
лым). Однако при длительной терапии следует соблюдать осторож
ность ввиду повышения вероятности возникновения токсических эф
фектов (по опыту применения на протяжении 3 мес с достижением 
суммарной дозы 16.8 г значимых токсических явлений не отмеча
лось).

При возникновении нарушения функции печени замена нелипо
сомальной формы препарата на липосомальную может редуцировать 
нежелательные явления.

Во время лечения не реже 1 раза в неделю должен проводиться 
контроль функции почек и печени, показателей гемопоэза. Особое 
внимание должно уделяться больным, получающим сопутствующую 
терапию нефротоксичными Л С. Больным, получающим препараты 
К+, необходим пристальный контроль за уровнем К+ и Mg2+ в сыво
ротке крови.

При назначении больным сахарным диабетом необходимо пом
нить, что каждый флакон препарата содержит около 900 мг сахарозы.

Во время лечения не следует одновременно назначать в/в введе
ние лейкоцитарной массы во избежание риска острого пульмональ
ного эффекта.

Введение препарата пациентам, находящимся на гемодиализе, 
возможно только после завершения процедуры диализа.

Все процедуры с раствором следует проводить со строгим соблю
дением правил асептики, поскольку сам препарат и все растворы, 
предназначенные для его разведения, не содержат консервантов или 
бактериостатических агентов.

Для введения могут быть использованы системы со встроенными 
фильтрами с диаметром пор не менее 1 мк.
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При использовании систем для в/в введения, установленных ра
нее для других целей, необходимо промыть систему 5 % раствором 
декстрозы для инъекций.

В АМФОТЕРИЦИН В + МЕТИЛГЛУКАМИН&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Амфоглюкамин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 100 мг.
Химическое название. Смесь N-метилглюкаминовой соли амфоте

рицина в с N-метилглюкамином.
Фармакологическое действие. Полиеновый антибиотик, в зависи

мости от концентрации в биологических жидкостях и чувствительно
сти возбудителя оказывает фунгицидное или фунгистатическое дей
ствие, основанное на способности связываться с эргостеролами, на
ходящимися в клеточной мембране чувствительных к амфотерину В 
грибов, с последующим нарушением проницаемости цитоплазмати
ческой мембраны.

По спектру противогрибкового действия соответствует амфотери
цину В. Активен in vivo и in vitro в отношении дрожжеподобных гри
бов рода Candida, возбудителей глубоких и системных микозов: кан
дидоза, аспергиллеза, кокцидиоидоза, гистоплазмоза, бластомикоза, 
криптококкоза, споротрихоза, хромомикоза.

Фармакокинетика. Распределяется в большинстве органов и тка
ней организма, в СМЖ не определяется, проникает через плаценту. 
Связь с белками плазмы — 90 %.

Выводиться почками, очень медленно, 2-5 % — в активной форме. 
Может обнаруживаться в моче в течение 7 нед после отмены.

Показания. Кандидамикоз ЖКТ, кишечное кандидоносительство; 
кандидамикоз внутренних органов, хронические и гранулематозные 
диссеминированные формы кандидоза; криптококкоз, североамери
канский бластомикоз, кокцидиоидоз, гистоплазмоз, фикомикоз, хро
момикоз, плесневый микоз, споротрихоз, вызванный штаммами ро
дов Mucor, Rhizopus, Absidia, Entomophthora\ аспергиллез.

Противопоказания. Гиперчувствительность, гломерулонефрит, 
амилоидоз, ХПН; печеночная недостаточность, гепатит, цирроз пече
ни; анемия, агранулоцитоз; сахарный диабет, период лактации, бере
менность.

Режим дозирования. Внутрь. Взрослым начальная доза — 200 тыс. 
ЕД 2 раза в сутки (после еды); при недостаточном эффекте и хоро
шей переносимости дозу следует увеличить до 500 тыс. ЕД 2 раза в 
сутки.

Длительность лечения при локализованных формах кандидоза — 
обычно 10-14 дней, при распространенных формах и глубоких мико
зах — до 3-4 нед.

Детям — 2 раза в сутки (после еды): до 2 лет — 25 тыс. ЕД; 2-6 
лет — по 100 тыс. ЕД; 6-9 лет — 150 тыс. ЕД; 9-14 лет — 200 тыс. ЕД; 
старше 14 лет — в такой же дозе, как взрослым.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, снижение аппетита, потеря массы тела, боль в 
эпигастрии, повышение активности «печеночных» трансаминаз.

Со стороны органов кроветворения: гемолитическая анемия, 
тромбоцитопения, лейкопения.

Со стороны нервной системы: головная боль, полиневропатия.
Со стороны органов чувств: нечеткость зрения, диплопия.
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Со стороны ССС: снижение или повышение АД, аритмия.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек (гиперкреатининемия, азотемия, ацидоз).
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, ангионевротический 

отек.
Лабораторные показатели: гипокалиемия, гипомагниемия.
Прочие: лихорадка, озноб.
Взаимодействие. Усиливает токсичность сердечных гликозидов и 

недеполяризующих миорелаксантов.
При одновременном применении с потенциально нефротоксич

ными антибиотиками, циклоспорином и диуретиками увеличивается 
риск развития нефротоксического действия.

Средства, угнетающие костный мозг, лучевая терапия усиливают 
вероятность развития анемии и других гематологических нарушений.

Снижает клиренс флуцитозина.
При одновременном применении с ГКС возможно усиление ги

покалиемии.
Особые указания. В процессе лечения следует проводить кон

трольное взвешивание больных, систематически исследовать кровь, 
содержание К+ в крови, мочу, определять функциональное состояние 
почек, печени.

При появлении симптомов анемии лечение амфотерицином сле
дует прекратить.

При одновременном применении с ГКС иммуносупрессивный 
эффект последних нежелателен у пациентов с тяжелыми микозами.

Адекватных и строго контролируемых клинических исследований 
безопасности применения препарата в период беременности не про
ведено. Применение показано только в тех случаях, когда предпола
гаемая польза для матери превышает потенциальный риск для плода.

В период лактации следует решить вопрос о прекращении грудно
го вскармливания (неизвестно, выделяется ли амфотерицин В в груд
ное молоко).

[1 АЦЕТАРСОЛ
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синонимы Осарбон.
Формы выпуска. Вагинально: суппозитории вагинальные 250 мг.
Химическое название. З-ацетамидо-4-гидроксифенилмышьяковая 

кислота.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, ока

зывает противовоспалительное, противоамебное, противотрихомо- 
надное действие. Блокирует сульфгидрильные группы ферментов 
простейших.

Показания. Трихомонадный кольпит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная недоста

точность, ХПН, сахарный диабет, геморрагический диатез, туберку
лез.

Режим дозирования. Интравагинально, по 1 свече 1 раз в день.
Побочные эффекты. Желтуха, гепатит, полиневрит, аллергические 

реакции.

(Й АЦЕТАРСОЛ + СУЛЬФАНИЛАМИДА
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синонимы Осарцид.
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Формы выпуска. Вагинально: суппозитории вагинальные.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, бло

кируя сульфгидрильные ферментные системы, нарушает обменные 
процессы у простейших (в т. ч. трихомонад, амеб), а также некоторых 
спирохет. Для снижения резорбции препарата (и риска развития воз
можной интоксикации) необходимо поддержание кислой среды вла
галища. Декстроза, входящая в состав препарата, является питатель
ным субстратом для лактобацилл нормальной вагинальной микро
флоры. Лактобациллы разлагают декстрозу с образованием молочной 
кислоты, обеспечивают кислую среду влагалища. Борная кислота так
же поддерживает кислую среду влагалища.

Сульфаниламид — бактериостатическое средство, механизм дейст
вия обусловлен конкурентным антагонизмом с ПАБК и угнетением 
активности дигидроптероатсинтетазы, что приводит к нарушению 
синтеза дигидрофолиевой, а затем тетрагидрофолиевой кислоты и в 
результате — к нарушению синтеза нуклеиновых кислот микроорга
низмов.

Показания. Трихомонадный кольпит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, нарушения функции 

почек, сахарный диабет, геморрагический диатез, туберкулез, бере
менность.

Режим дозирования. Интравагинально (предварительно освободив 
суппозиторий от контурной упаковки при помощи ножниц, разрезав 
пленку по контуру суппозитория) — 1 суппозиторий 1 раз в день, в 
течение 10 дней. Процедуру производят в положении лежа на спине.

Побочные эффекты. Желтуха, гепатит, полиневрит, аллергические 
реакции.

[=1 Бализ
Фарм. группа: противомикробное и противовоспалительное ки

шечное средство.
Состав: кетокислот углеводных смесь 700 мг.
Формы выпуска. Ректально: суппозитории ректальные.
Фармакологическое действие. Обладает антибактериальным дейст

вием, стимулирует регенерацию тканей, уменьшает воспаление и 
отечность.

Показания. Геморрой, сфинктерит, трещины заднего прохода. 
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Ректально. При лечении анальных трещин, 

внутреннего геморроя, сфинктеритов, анусалгии свечу вводят в пря
мую кишку 2 раза в сутки, утром и вечером. При лечении хрониче
ского комбинированного геморроя 1/3 свечи размягчают и смазывают 
область ануса, после чего вводят по 1 свече 2 раза в сутки. При ге
моррое, осложненном кровотечением или тромбозом узлов, указан
ные процедуры рекомендуется выполнять 3 раза в сутки. Курс лече
ния — 1-3 нед.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.

d БАЦИТРАЦИН + НЕОМИЦИНА
Фарм. группа: антибиотик комбинированный (антибиотик поли- 

пептидный + антибиотик-аминогликозид).
Синонимы — Банеоцин.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения, по

рошок для наружного применения.
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Фармакологическое действие. Комбинированный антибактериаль
ный препарат для местного применения. Бацитрацин — антибактери
альное средство полипептидной структуры, подавляет синтез клеточ
ной мембраны. Неомицин — аминогликозидный антибиотик, воздей
ствует на генетический код бактерий и нарушает процесс синтеза 
белка. Активен в отношении ряда грамположительных (в т. ч. 
Staphylococcus spp., Streptococcus spp., Enterococcus faecalis, Corynebacte- 
rium diphtheriae, Bacillus anthracis) и грамотрицательных (в т. ч. Proteus 
spp., Enterobacter aerogenes, Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumoniae, 
Yersinia multocida (ранее Pasteurella), Borrelia spp., Treponema pallidum; 
Leptospira interrogans, Fusobacterium spp.) микроорганизмов.

Показания. Дерматология: эпидермальная пиодермия (импетиго, 
фолликулит, фурункул, флегмона); инфекции раневых поверхностей 
и ушибов; гангренозная эктима; профилактика развития гнойной ин
фекции (опоясывающего лишая, укусов насекомых).

Офтальмология: блефарит, дакриоцистит, мейболит (ячмень), ост
рый конъюнктивит, изъязвление роговицы, кератоконъюнктивит, 
блефароконъюнктивит.

Отология: наружный отит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, перфорация барабан

ной перепонки.
С осторожностью. Почечная недостаточность.
Режим дозирования. Порошок в аэрозоле: хорошо встряхнуть пе

ред употреблением, наносить на пораженную поверхность с расстоя
ния 20-25 см тонким слоем 1-3 раза в день. Мазь наносят на пора
женную поверхность 2-4 раза в сутки. Глазную мазь наносят на веко 
или на конъюнктиву тонкой пленкой 2-5 раз в день. Раствор: инстил
ляция 1-2 капель в нижнее веко или в наружный слуховой проход 4-5 
раз в день; при тяжелом течении инфекций — по 2 капли каждый час. 
При улучшении — уменьшить число аппликаций в день.

Побочные эффекты. Местнораздражающее действие, отек и зуд 
кожи, крапивница, контактный дерматит, суперинфекции; нефроток
сичность, ототоксичность. При нанесении на большие площади (бо
лее 20 % поверхности тела), на открытые раны, ушибы и изъязвле
ния, а также при длительном использовании — развитие системных 
побочных действий.

Особые указания. Раствор для наружного применения готовится 
непосредственно перед употреблением в асептических условиях. 
Приготовленный раствор годен в течение 3 нед.

© БЕНЗАТИНА БЕНЗИЛПЕНИЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин.
Синонимы: Бензициллин-1; Бициллин-1; Ретарпен; Экстенцил- 

лин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 1.2; 2.4 млн ЕД, 600 тыс. ЕД, порошок для 
приготовления суспензии для внутримышечного введения 1.2; 2.4 
млн ЕД, 300, 600 тыс. ЕД, порошок для приготовления суспензии для 
инъекций 1.2; 2.4 млн ME.

Химическое название. N, N-дибензилэтилендиаминовая соль бен
зилпенициллина.

Фармакологическое действие. Природный антибиотик, получае
мый из плесневого гриба Penicillium chysogenum. На микробную клет
ку действует бактерицидно. Характеризуется длительным действием. 
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Подавляет синтез клеточной стенки микроорганизмов. Активен в от
ношении грамположительных возбудителей: Staphylococcus spp. (пени
циллиназонеобразующих), Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneu
moniae, Corynebacterium diphtheriae, анаэробных спорообразующих па
лочек, Bacillus anthracis, Clostridium spp., Actinomyces israelii', грамотри- 
цательных микроорганизмов: Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningiti
dis, а также в отношении Treponema spp. К действию препарата устой
чивы штаммы Staphylococcus spp., продуцирующие пенициллиназу, 
разрушающую бензилпенициллин. В связи с длительным действием 
препарат находит применение в лечении инфекций, вызванных Strep
tococcus spp. и Treponema pallidum.

Фармакокинетика. После в/м введения медленно гидролизуется с 
высвобождением бензилпенициллина. ТС^ в плазме — 12-24 ч после 
инъекции. На 14-й день после введения 2.4 млн ЕД концентрация в 
сыворотке крови составляет 0.12 мкг/мл; на 21-й день после введения 
1.2 млн ЕД — 0.06 мкг/мл (1 ЕД = 0.6 мкг). Проникновение в жидко
сти высокое, в ткани — низкое. Преодолевает плацентарный барьер и 
проникает в молоко матери. Связь с белками плазмы — 40-60 %. Ме
таболизируется незначительно, выводится преимущественно почками 
в неизмененном виде. За 8 сут выделяется до 33 % введенной дозы.

Показания. Сифилис и другие заболевания, вызываемые бледны
ми трепонемами (фрамбезия), стрептококковые инфекции (исключая 
инфекции, вызванные стрептококками группы В) — острый тонзил
лит, скарлатина, раневые инфекции, рожистое воспаление; ревма
тизм (профилактика), профилактика послеоперационных осложне
ний.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим р-лак
тамам), бронхиальная астма, сенная лихорадка.

Режим дозирования. Вводят только в/м, при необходимости 2 инъ
екций их делают в разные ягодицы. При лечении врожденного сифи
лиса новорожденных и детей младшего возраста — 2 инъекции по 0.6 
млн ЕД или 1 инъекцию по 1.2 млн ЕД. При первичном серонегатив
ном сифилисе: однократно 2.4 млн ЕД; при первичном серопозитив
ном и вторичном свежем сифилисе — 2.4 млн ЕД дважды с интерва
лом в 7 дней; при вторичном рецидивном и скрытом раннем сифили
се первую инъекцию производят в дозе 4.8 млн ЕД (по 2.4 млн ЕД в 
каждую ягодицу), вторую и третью инъекции — по 2.4 млн ЕД с ин
тервалом в 1 нед; новорожденным и детям младшего возраста — 1.2 
млн ЕД.

При возобновлении клинических проявлений заболевания или 
при сохранении четких положительных лабораторных показателей 
лечение следует повторить. При лечении третичного сифилиса — 1-2 
инъекции по 2.4 млн ЕД еженедельно в течение 3-5 нед. При лечении 
фрамбезии детям назначают по 0.6-1.2 млн ЕД; взрослым — 1-2 инъ
екции по 1.2 млн ЕД. Лицам, имевшим контакт с больными, или 
больным с латентной формой инфекции назначают */ 2 Дозы.

При лечении острого тонзиллита, скарлатины, рожи, раневых ин
фекций в острой фазе терапию начинают с бензилпенициллина, а 
продолжают лечение бензатина бензилпенициллином, назначая де
тям до 12 лет по 0.6 млн ЕД, в зависимости от тяжести инфекции 
ежедневно или каждые 3 дня; возможно назначение по 1.2 млн ЕД 
каждые 2-4 нед. Взрослым — 1-2 инъекции по 1.2 млн ЕД 1 раз в не
делю.
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Для профилактики приступов острого суставного ревматизма вво
дят в/м 1 раз каждые 15 дней в дозе 2.4 млн ЕД взрослым и 0.6-1.2 
млн ЕД — детям (в зависимости от возраста).

Для профилактики скарлатины детям, имевшим контакт с боль
ными, вводят 0.6-1.2 млн ЕД 1 раз в неделю; взрослым — 2.4 млн ЕД.

Для профилактики обострения рожистого воспаления детям на
значают по 0.6 млн ЕД каждые 2 нед или 1.2 млн ЕД каждые 3-4 нед; 
взрослым — 2.4 млн ЕД; для профилактики инфекций после «малых» 
хирургических вмешательств назначают аналогичные дозы в комби
нации с бензилпенициллином каждые 7-14 дней до полного выздо
ровления.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: анафилактический 
шок, анафилактоидные реакции, крапивница, лихорадка, артралгия, 
ангионевротический отек, мультиформная экссудативная эритема, 
эксфолиативный дерматит; головная боль, стоматит, глоссит; анемия, 
тромбоцитопения, лейкопения, гипокоагуляция; местные реакции (у 
детей). При длительной терапии — суперинфекция устойчивыми 
микроорганизмами и грибами.

Взаимодействие. Бактерицидные антибиотики (в т. ч. цефалоспо
рины, циклосерин, ванкомицин, рифампицин, аминогликозиды) 
оказывают синергидное действие; бактериостатические (в т. ч. макро
лиды, хлорамфеникол, линкозамиды, тетрациклины) — антагонисти
ческое.

Повышает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя 
кишечную микрофлору, снижает протромбиновый индекс); снижает 
эффективность пероральных контрацептивов, Л С, в процессе метабо
лизма которых образуется ПАБК, этинилэстрадиола — риск развития 
кровотечений «прорыва».

Диуретики, аллопуринол, блокаторы канальцевой секреции, фе- 
нилбутазон, НПВП, снижая канальцевую секрецию, повышают кон
центрацию пенициллинов. Аллопуринол повышает риск развития ал
лергических реакций (кожной сыпи).

Особые указания. При появлении любой аллергической реакции 
требуется немедленное прекращение лечения.

Нельзя вводить п/к, в/в, эндолюмбально, а также в полости тела.
При случайном внутрисосудистом введении могут отмечаться пре

ходящее чувство угнетенности, тревоги и нарушения зрения (син
дром Уанье). Для того чтобы избежать случайного внутрисосудистого 
введения препарата, рекомендуется перед проведением в/м инъекции 
произвести аспирацию с целью выявления возможного попадания 
иглы в сосуд.

При лечении венерических заболеваний, если имеется подозрение 
на сифилис, перед началом терапии и затем в течение 4 мес необхо
димо проведение микроскопических и серологических исследований.

В связи с возможностью развития грибковых поражений целесо
образно при лечении бензилпенициллином назначать витамины 
группы В и витамин С, а при необходимости — нистатин и леворин.

Необходимо учитывать, что применение препарата в недостаточ
ных дозах или слишком раннее прекращение лечения часто приводит 
к появлению резистентных штаммов возбудителей.

IB БЕНЗАТИНА БЕНЗИЛПЕНИЦИЛЛИН + БЕНЗИЛПЕНИЦИЛЛИН 
ПРОКАИНА&
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин.
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Синонимы: Бензициллин-5; Бициллин-5; Дициллин-5.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутримышечного введения 1.5 млн ЕД, порошок для при
готовления суспензии для внутримышечного введения 1.5 млн ЕД.

Фармакологическое действие. Комбинированный бактерицидный 
антибиотик 2 солей бензилпенициллина длительного действия. По
давляет синтез клеточной стенки микроорганизма. Активен в отно
шении грамположительных микроорганизмов: Staphylococcus spp. (не 
образующих пенициллиназу), Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus 
pneumoniae, Corynebacterium diphtheriae, анаэробных спорообразующих 
палочек, Bacillus ant hr ас is, Clostridium spp., Actinomyces israelii', грамот- 
рицательных микроорганизмов: Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningi
tidis, Treponema spp. К действию препарата устойчивы штаммы 
Staphylococcus spp., продуцирующие пенициллиназу.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями: продолжительная (круглогодичная) профилактика 
рецидивов ревматизма; сифилис и другие заболевания, вызываемые 
бледными трепонемами (фрамбезия), стрептококковые инфекции 
(исключая инфекции, вызванные стрептококками группы В) — ост
рый тонзиллит, скарлатина, раневые инфекции, рожистое воспале
ние; ревматизм (профилактика).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. В/м, взрослым — по 1.5 млн ЕД 1 раз в 4 нед; 

детям дошкольного возраста — 600 тыс. ЕД 1 раз в 3 нед, детям стар
ше 8 лет — 1.2 млн ЕД 1 раз в 4 нед.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: анафилактический 
шок, анафилактоидные реакции, крапивница, лихорадка, артралгия, 
ангионевротический отек, мультиформная экссудативная эритема, 
эксфолиативный дерматит; стоматит, глоссит; анемия, тромбоцито
пения, лейкопения, гипокоагуляция.

Взаимодействие. Бактерицидные антибиотики (в т. ч. цефалоспо
рины, ванкомицин, рифампицин, аминогликозиды) оказывают си- 
нергидное действие; бактериостатические (в т. ч. макролиды, хлорам
феникол, линкозамиды, тетрациклины) — антагонистическое. Повы
шает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя кишеч
ную микрофлору, снижает протромбиновый индекс); снижает эф
фективность пероральных контрацептивов, Л С, в процессе метабо
лизма которых образуется ПАБК, этинилэстрадиола — риск развития 
кровотечений «прорыва». Диуретики, аллопуринол, блокаторы ка
нальцевой секреции, фенилбутазон, НПВП, снижая канальцевую 
секрецию, повышают концентрацию. Аллопуринол повышает риск 
развития аллергических реакций (кожной сыпи).

Особые указания. Нельзя вводить п/к, в/в, эндолюмбально, а так
же в полости тела.

При случайном внутрисосудистом введении могут отмечаться пре
ходящее чувство угнетенности, тревоги и нарушения зрения (син
дром Уанье). Для того чтобы избежать случайного внутрисосудистого 
введения препарата, рекомендуется перед проведением в/м инъекции 
произвести аспирацию с целью выявления возможного попадания 
иглы в сосуд.

При лечении венерических заболеваний, если имеется подозрение 
на сифилис, перед началом терапии и затем в течение 4 мес необхо
димо проведение микроскопических и серологических исследований. 
В связи с возможностью развития грибковых поражений целесооб
разно назначать витамины группы В и витамин С, а при необходимо- 
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сти — нистатин и леворин. Необходимо учитывать, что применение 
недостаточных доз или слишком раннее прекращение лечения часто 
приводит к появлению резистентных штаммов возбудителей.

d БЕНЗАТИНА БЕНЗИЛПЕНИЦИЛЛИН + БЕНЗИЛПЕНИЦИЛЛИН 
ПРОКАИНА + БЕНЗИЛПЕНИЦИЛЛИН& 
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин.
Синонимы: Бензициллин-3; Бициллин-3; Дициллин-3.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 600 тыс. ЕД, порошок для приготовления сус
пензии для внутримышечного введения 1.2 млн ЕД, 600 тыс. ЕД.

Фармакологическое действие. Комбинированный бактерицидный 
препарат 3 солей бензилпенициллина: дибензилэтлендиаминовой, 
прокаиновой, калиевой, обладающих длительным действием. Подав
ляет синтез клеточной стенки микроорганизмов. Активен в отноше
нии грамположительных возбудителей: Staphylococcus spp. (не обра
зующих пенициллиназу), Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumo
niae, Corynebacterium diphtheriae, Clostridium spp., Actinomyces israelii', 
анаэробных спорообразующих палочек, Bacillus anthracis', грамотрица- 
тельных микроорганизмов: Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, 
Treponema spp.

К действию препарата устойчивы штаммы Staphylococcus spp., об
разующие пенициллиназу.

Фармакокинетика. После в/м введения медленно всасывается с 
высвобождением из депо бензилпенициллина. При однократном вве
дении сохраняется в средней терапевтической концентрации 6-7 сут. 
ТСтах в плазме — 12-24 ч после инъекции. На 14-й день после введе
ния 2.4 млн ЕД концентрация в сыворотке крови составляет 0.12 мкг/ 
мл; на 2-Й1 день после введения 1.2 млн ЕД — 0.06 мкг/мл (1 ЕД = 
0.6 мкг). Проникновение в жидкости высокое, в ткани — низкое. 
Связь с белками плазмы — 40-60 %. Проникает через плацентарный 
барьер, обнаруживается в молоке матери. Метаболизируется незначи
тельно, выводится преимущественно почками в неизмененном виде.

Показания. Инфекции, вызываемые чувствительными микроорга
низмами (при необходимости создания высокой концентрации бен
зилпенициллина в крови в первые часы после введения и длительно
го поддержания терапевтической концентрации в дальнейшем): си
филис и другие заболевания, вызываемые бледными трепонемами 
(фрамбезия), стрептококковые инфекции (исключая инфекции, вы
званные стрептококками группы В) — острый тонзиллит, скарлатина, 
раневые инфекции, рожистое воспаление; ревматизм (профилак
тика).

Противопоказания. Гиперчувствительность к препаратам группы 
пенициллина и другим 0-лактамным антибиотикам, аллергия к про
каину.

С осторожностью. Бронхиальная астма, сенная лихорадка и др. ал
лергические заболевания.

Режим дозирования. Вводят глубоко в/м в верхний наружный 
квадрант ягодичной мышцы (в/в введение запрещается) в дозе 300 
тыс. ЕД. При необходимости 2 инъекций их делают в разные ягоди
цы. Повторные инъекции производят на 4-е сутки после предыдущей 
инъекции. В дозе 600 тыс. ЕД вводят 1 раз в 6 дней.

При лечении первичного и вторичного сифилиса разовая доза 
препарата составляет 1.8 млн ЕД. Курс лечения состоит из 7 инъек
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ций. Первая инъекция проводится в дозе 300 тыс. ЕД, вторая инъек
ция — через 1 сут в полной дозе, последующие инъекции проводят 2 
раза в неделю.

При лечении вторичного рецидивного и скрытого раннего сифи
лиса для первой инъекции используется доза 300 тыс. ЕД, для после
дующих инъекций — 1.8 млн ЕД. Инъекции проводят 2 раза в неде
лю. Курс лечения — 14 инъекций.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, ангио
невротический отек, мультиформная экссудативная эритема, редко 
анафилактический шок.

Артралгия, лихорадка, эксфолиативный дерматит; стоматит, глос
сит; анемия, тромбоцитопения, лейкопения, гипокоагуляция.

При длительной терапии — суперинфекция устойчивыми микро
организмами и грибами.

Взаимодействие. Бактерицидные антибиотики (в т. ч. цефалоспо
рины, ванкомицин, рифампицин, аминогликозиды) оказывают си- 
нергидное действие; бактериостатические (в т. ч. макролиды, хлорам
феникол, линкозамиды, тетрациклины) — антагонистическое.

Снижает эффективность пероральных контрацептивов и этинилэ- 
страдиола — риск развития кровотечений «прорыва».

Диуретики, аллопуринол, фенилбутазон, НПВП, снижая каналь
цевую секрецию, повышают концентрацию пенициллинов. Аллопу
ринол повышает риск развития аллергических реакций (кожной 
сыпи).

Особые указания. При появлении любой аллергической реакции 
требуется немедленное прекращение лечения.

Нельзя вводить п/к, в/в, эндолюмбально, а также в полости тела.
При случайном внутрисосудистом введении могут отмечаться пре

ходящее чувство угнетенности, тревоги и нарушения зрения (син
дром Уанье). Для того чтобы избежать внутрисосудистого введения 
препарата, рекомендуется перед проведением в/м инъекции произве
сти аспирацию с целью выявления возможного попадания иглы в со
суд.

При лечении венерических заболеваний, если имеется подозрение 
на сифилис, перед началом терапии и затем в течение 4 мес необхо
димо проведение микроскопических и серологических исследований.

В связи с возможностью развития грибковых поражений целесо
образно назначать витамины группы В и аскорбиновую кислоту, а 
при необходимости — нистатин и леворин, при признаках генерали
зации инфекции — флуконазол.

Необходимо учитывать, что применение препарата в недостаточ
ных дозах или слишком раннее прекращение лечения часто приводит 
к появлению резистентных штаммов возбудителей.

В редких случаях возможно развитие анафилактического шока. 
При появлении первых признаков анафилактического шока должны 
быть приняты срочные меры для выведения больного из этого со
стояния: введение норэпинефрина, ГКС, при необходимости прово
дят ИВЛ.

1В БЕНЗИЛПЕНИЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин.
Синонимы: Бензилпенициллин; Бензилпенициллин калия; Бен

зилпенициллин натрия; Бензилпенициллин-КМП; Пенициллин G 
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натриевая соль; Прокаин пенициллин G 3 мега; Прокаин-Бензилпе
нициллин.

Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас
твора для внутривенного и внутримышечного введения 1 млн ME, 1.5 
млн ЕД, 250, 500 тыс. ЕД, порошок для приготовления раствора для 
внутримышечного введения 3 млн ME, 1; 1.2; 3; 4 млн ЕД, 250, 300, 
500, 600 тыс. ЕД, порошок для приготовления суспензии для внутри
мышечного введения 1.2 млн ЕД, 300, 600 тыс. ЕД.

Химическое название. (28-(2альфа, 5альфа, 6бета)(-3, З-диметил-7- 
оксо-6-((фенилацетил)амино(-4-тиа-1-аза бицикло [3,2,0. ] гептан-2- 
карбоновая кислота (в виде натриевой или калиевой соли).

Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик из 
группы биосинтетических («природных») пенициллинов. Подавляет 
синтез клеточной стенки микроорганизмов. Активен в отношении 
грамположительных возбудителей: стафилококков (не образующие 
пенициллиназу), стрептококков, пневмококков, коринебактерий 
дифтерии, анаэробных спорообразующих палочек, палочек сибир
ской язвы, Actinomyces spp.\ грамотрицательных микроорганизмов: 
Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, а также в отношении Trepo
nema spp., гонококков, менингококков и в отношении спирохет. Не
активен в отношении большинства грамотрицательных бактерий, 
риккетсий, вирусов, простейших. К действию препарата устойчивы 
пенициллиназообразующие штаммы микроорганизмов. Разрушается 
в кислой среде. Прокаиновая соль бензилпенициллина в сравнении с 
калиевой и натриевой солями характеризуется большей продолжи
тельностью действия.

Фармакокинетика. ТСтах при в/м введении — 20-30 мин. Т1/2 30-60 
мин, при почечной недостаточности — 4-10 ч и более. Связь с белка
ми плазмы — 60 %. Проникает в органы, ткани и биологические жид
кости, кроме ликвора, тканей глаза и простаты; при воспалении ме
нингеальных оболочек проникает через ГЭБ. Выводится почками в 
неизмененном виде.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями: крупозная и очаговая пневмония, эмпиема плев
ры, бронхит; сепсис, септический эндокардит (острый и подострый), 
перитонит; менингит; остеомиелит; инфекции мочеполовой системы 
(пиелонефрит, пиелит, цистит, уретрит, гонорея, бленнорея, сифи
лис, цервицит), желчевыводящих путей (холангит, холецистит); ране
вая инфекция, инфекции кожи и мягких тканей: рожа, импетиго, 
вторично инфицированные дерматозы; дифтерия; скарлатина; сибир
ская язва; актиномикоз; ЛОР-заболевания, глазные болезни.

Противопоказания. Гиперчувствительность; эпилепсия (для эндо- 
люмбального введения), гиперкалиемия, аритмии (для калиевой 
соли).

С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. Бензилпенициллина натриевая соль: вводят 

в/м, в/в, п/к, эндолюмбально, интратрахеально. При в/м и в/в введе
нии разовые дозы при среднетяжелом течении инфекции верхних и 
нижних отделов дыхательных путей (заболевания моче- и желчевыво
дящих путей, инфекция мягких тканей и др.) — 2.5-5 млн ЕД 4 раза в 
сутки. При тяжелом течении инфекций (сепсис, септический эндо
кардит, менингит и др.) — 10-20 млн ЕД в сутки; при газовой гангре
не — до 40-60 млн ЕД.

Суточная доза для детей в возрасте до 1 года — 50-100 тыс. ЕД/кг, 
старше 1 года — 50 тыс. ЕД/кг; при необходимости — 200-300 тыс. 
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ЕД/кг, по «жизненным» показаниям — увеличение до 500 тыс. ЕД/кг. 
Кратность введения — 4-6 раз в сутки, в/в — 1-2 раза в сутки в соче
тании с в/м инъекциями.

Эндолюмбально вводят при гнойных заболеваниях головного и 
спинного мозга и мозговых оболочек. В зависимости от заболевания 
и тяжести его течения: взрослым — 5-10 тыс. ЕД, детям — 2-5 тыс. ЕД 
1 раз в сутки в течение 2-3 дней в/в, затем назначают в/м.

Для в/в струйного введения разовую дозу (1-2 млн ЕД) растворя
ют в 5-10 мл стерильной воды для инъекций или 0.9 % раствора NaCl 
и вводят медленно, в течение 3-5 мин. Для в/в капельного введения 
2-5 млн ЕД разводят 100-200 мл 0.9 % раствора NaCl или 5-10 % рас
твора декстрозы и вводят со скоростью 60-80 кап/мин. При капель
ном введении детям в качестве растворителя пользуются 5-10 % рас
твором декстрозы (30-100 мл в зависимости от дозы и возраста).

Растворы используют сразу после приготовления, не допуская до
бавления к ним других ЛС.

Эндолюмбально. Разводят препарат в стерильной воде для инъек
ций или в 0.9 % растворе NaCl из расчета 1 тыс. ЕД/мл. Перед инъ
екцией (в зависимости от уровня внутричерепного давления) извле
кают 5-10 мл СМЖ и добавляют ее к раствору антибиотика в равном 
соотношении.

Вводят медленно (1 мл/мин), обычно 1 раз в сутки в течение 2-3 
дней, затем переходят к в/в или в/м инъекциям.

При нагноительных процессах в легких вводят раствор препарата 
интратрахеально (после тщательной анестезии зева, гортани и тра
хеи). Применяют обычно 100 тыс. ЕД в 10 мл 0.9 % раствора NaCl.

При заболеваниях глаз (острый конъюнктивит, язва роговицы, го- 
нобленнорея и др.) иногда назначают глазные капли, содержащие 
20-100 тыс. ЕД в 1 мл 0.9 % раствора NaCl или дистиллированной во
ды. Вводят по 1-2 кап 6-8 раз в день.

Для ушных капель или капель в нос применяют растворы, содер
жащие 10-100 тыс. ЕД/мл.

Бензилпенициллина калиевую соль применяют только в/м и п/к, 
в тех же дозах, что и бензилпенициллина натриевую соль.

Бензилпенициллина прокаиновую соль вводят только в/м. Сред
няя терапевтическая доза для взрослых: разовая — 300 тыс. ЕД, суточ
ная — 600 тыс. ЕД. Высшая суточная доза для взрослых —1.2 млн ЕД. 
Детям в возрасте до 1 года назначают по 50-100 тыс. ЕД/кг/сут, стар
ше 1 года —по 50 тыс. ЕД/кг/сут. Кратность введения 1-2 раза в су
тки.

Длительность лечения бензилпенициллином в зависимости от 
формы и тяжести течения заболевания — от 7-10 дней до 2 мес и бо
лее.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (гипертермия, кра
пивница, кожная сыпь, сыпь на слизистых оболочках, артралгия, эо
зинофилия, ангионевротический отек, интерстициальный нефрит, 
бронхоспазм); редко — анафилактический шок.

Для натриевой соли — снижение насосной функции миокарда; 
для калиевой соли — аритмии, остановка сердца, гиперкалиемия.

При эндолюмбальном введении — нейротоксические реакции: 
тошнота, рвота, повышение рефлекторной возбудимости, менинге
альные симптомы, судороги, кома.

Взаимодействие. Бактерицидные антибиотики (в т. ч. цефалоспо
рины, ванкомицин, рифампицин, аминогликозиды) оказывают си- 
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нергидное действие; бактериостатические (в т. ч. макролиды, хлорам
феникол, линкозамиды, тетрациклины) — антагонистическое.

Повышает эффективность непрямых антикоагулянтов (подавляя 
кишечную микрофлору, снижает протромбиновый индекс); снижает 
эффективность пероральных контрацептивов, ЛС, в процессе метабо
лизма которых образуется ПАБК, этинилэстрадиола — риск развития 
кровотечений «прорыва».

Диуретики, аллопуринол, блокаторы канальцевой секреции, фе- 
нилбутазон, НПВП, снижая канальцевую секрецию, повышают кон
центрацию бензилпенициллина.

Аллопуринол повышает риск развития аллергических реакций 
(кожной сыпи).

Особые указания. Растворы препарата для в/м введения готовят ех 
tempore. Если через 2-3 дня (максимум 5 дней) после начала приме
нения препарата эффекта не отмечается, следует перейти к примене
нию других антибиотиков или комбинированной терапии. В связи с 
возможностью развития грибковых поражений целесообразно при 
длительном лечении бензилпенициллином назначать витамины груп
пы В и витамин С, а при необходимости — нистатин и леворин. Не
обходимо учитывать, что применение недостаточных доз препарата 
или слишком раннее прекращение лечения часто приводит к появле
нию резистентных штаммов возбудителей.

[В Бепаск
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Состав: кальция бензамидосалицилат.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. Пара-бензоиламиносалицилат кальция.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезное средство. 

Обладает бактериостатической активностью в отношении микобакте
рий туберкулеза. Относится к основным противотуберкулезным ЛС. 
В организме создается постоянная концентрация ПАСК в крови за 
счет медленного отщепления ПАСК, которая и обусловливает лечеб
ный эффект.

Показания. Туберкулез.
Противопоказания. Гиперчувствительность, нетуберкулезные по

ражения почек и печени (печеночная и/или почечная недостаточ
ность), язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, мик
седема, ХСН, амилоидоз.

Режим дозирования. Внутрь. Взрослым — по 3 г 3-4 раза в день, 
для истощенных больных суточная доза — 6 г. Детям — по 0.2 г/кг/ 
сут (в 3 приема); общая суточная доза — не более 10 г.

Побочные эффекты. Диспептические явления, аллергические ре
акции (кожные высыпания, зуд), головокружение, кардиалгия. Уве
личение и болезненность печени.

[=1 Бийохинол
Фарм. группа: противосифилитическое средство.
Состав: хинина йодовисмутат (висмут 23.5-25 %, йод 56.5-58 %, 

хинин 17.8-18.4 %).
Формы выпуска. Парентерально: суспензия для внутримышечного 

введения 8 %.
Фармакологическое действие. Противосифилитическое средство; 

оказывает противовоспалительное и рассасывающее действие.
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Показания. Сифилис; несифилитические поражения ЦНС: арах- 
ноэнцефалит, менингомиелит, остаточные явления перенесенного 
инсульта.

Противопоказания. Гиперчувствительность, тяжелые заболевания 
почек и печени, геморрагический диатез. Поражения слизистой обо
лочки полости рта, амфодонтоз.

Режим дозирования. В/м, взрослым — 2-3 мл 1 раз в 2-3 дня. На 
курс — 40-50 мл. При лечении несифилитических поражений ЦНС: 1 
мл в день или 2 мл через день, на курс — 30-40 мл. Высшая разовая 
доза — 3 мл (1 раз в 3 дня). Детям — в/м, через каждые 2 дня от 0.5 
мл (6 мес) до 2 мл (10 лет). На курс — 8-25 мл.

Побочные эффекты. Нефропатия, гингивит, стоматит, аллергиче
ские реакции. Висмутовая кайма на деснах.

Особые указания. При появлении в моче белка, цилиндров или 
висмутовых клеток необходимо сделать перерыв в лечении.

[=1 Бисмоверол
Фарм. группа: противосифилитическое средство.
Состав: висмута моновисмутатартрат 7 г.
Формы выпуска. Парентерально: суспензия для внутримышечного 

введения 7 %.
Фармакологическое действие. Противосифилитическое средство; 

оказывает также противовоспалительное и рассасывающее действие.
Показания. Сифилис.
Противопоказания. Гиперчувствительность, тяжелые заболевания 

почек и печени, геморрагический диатез. Поражения слизистой обо
лочки полости рта, амфодонтоз.

Режим дозирования. В/м, взрослым — 1.5 мл 2 раза в неделю. На 
курс лечения — 16-20 мл. Детям — через каждые 3-4 дня от 0.1 мл (6 
мес) до 0.8 мл (10 лет). На курс лечения — 4-10 мл.

Побочные эффекты. Нефропатия, гингивит, стоматит, аллергиче
ские реакции. Висмутовая кайма на деснах.

Особые указания. При появлении в моче белка, цилиндров или 
висмутовых клеток следует сделать перерыв в лечении.

В БИФОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Бифасам; Бифоназол; Бифосин; Бифоспор; Микоспор. 
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 1 %, 

мазь для наружного применения 1 %, порошок для наружного при
менения 1 %, раствор для наружного применения 1 %.

Химическое название. 1-((1,1’-бифенил(-4-илфенилметил)-1н- 
имидазол.

Фармакологическое действие. Противогрибковое средство широ
кого спектра действия. Действует фунгицидно на дерматофиты (три- 
хофитон, микроспорум, эпидермофитон); фунгистатически — на 
Дрожжеподобные, плесневые грибы {Aspergillus ferrus, Scopulariopsis 
brevicautus)\ Malassezia fufur. Активен в отношении Corynebacterium mi- 
nutissimum (МПК колеблется в диапазоне от 0.5 до 2 мкг/мл), грампо- 
ложительных кокков, за исключением энтерококков (МПК 4-16 мкг/ 
мл). Мишенью действия препарата является эргостерол — важней
ший компонент мембраны грибов. В отличие от других имидазолов 
подавляет синтез эргостерола на 2 этапах его образования, что приво
дит к структурному и функциональному повреждению цитоплазмати
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ческой мембраны грибов. Минимальная эффективная концентра
ция — 5 нг/мл при продолжительности воздействия не менее 6 ч; при 
концентрации 3 нг/мл сдерживается рост быстро пролиферирующего 
мицелия Trichophyton mentagrophytes. На дрожжеподобные грибы рода 
Candida оказывает фунгистатическое, а в концентрациях 20 нг/мл — 
фунгицидное действие.

Фармакокинетика. Хорошо проникает в пораженные слои кожи. 
Абсорбция — 0.6-0.8 %, концентрация в плазме не определяется (ни
же предела обнаружения — 1 нг/мл). При нанесении крема на воспа
ленную кожу абсорбция — 2-4 %, концентрация в плазме — 2 нг/мл. 
Через 6 ч после применения концентрация в коже достигает мини
мальной эффективной концентрации или во много раз ее превосхо
дит для основных грибов, вызывающих дерматомикозы: 1 мг/кв. см в 
верхнем слое эпидермиса (Stratum сотеит), 5 мг/кв. см в Stratum ра- 
pillare. Т1/2 из кожи составляет 19-32 ч (зависит от ее плотности). 
Продолжительность нахождения в коже для крема — 48-72 ч, для рас
твора — 36-48 ч.

Показания. Микроспория, трихофития гладкой кожи и волоси
стой части головы, фавус, руброфития, микозы стоп и кистей, пахо
вая эпидермофития, разноцветный лишай, эритразма.

Поверхностный кандидоз кожи, кандидоз ногтевых валиков, ног
тей, гениталий, межпальцевая опрелость, гипергидроз стоп.

Онихомикозы.
Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. на цетилстеаро- 

лу и ланолину).
С осторожностью. Грудной возраст, беременность (I триместр).
Режим дозирования. При поражении гладкой кожи кистей, стоп, 

крупных складок грибами мазь наносят тонким слоем 1 раз в день ве
чером перед сном с последующим втиранием в очаги. Длительность 
лечения зависит от возбудителя, размера и локализации поражения.

Раствор наносят 1 раз в сутки вечером, перед сном, тонким слоем 
на пораженный участок кожи и втирают. Для участка размером с ла
донь обычно бывает достаточно полоски крема длиной 1 или 0.5 см 
либо нескольких капель раствора (примерно 3 кап). Продолжитель
ность лечения при микозах стоп и межпальцевых промежутков сто
пы — 3 нед; микозах тела, кистей и в складках кожи — 2-3 нед; разно
цветном лишае, эритразме — 2 нед; поверхностных кандидозах ко
жи — 2-4 нед. Раствор удобен для лечения микозов волосистой части 
головы и наносится на предварительно выбритый очаг поражения. 
Курс лечения — 4 нед.

После применения раствора бифоназола и стихания воспалитель
ных явлений продолжают лечение кремом, затем применяют при
сыпку.

Курс лечения зависит от характера заболевания и составляет 2-5 
нед, при гипергидрозе стоп используют присыпку — 2-3 нед. После 
ликвидации клинических проявлений микоза лечение продолжают 
10-15 дней, применяя крем, раствор или присыпку 1 раз в день для 
профилактики рецидива.

Мазь или крем применяется для удаления ногтя при онихомико
зах с одновременным противогрибковым действием. Количество пре
парата, покрывающее весь пораженный ноготь, наносят тонким сло
ем 1 раз в сутки из дозирующего устройства. Ногти пальцев рук или 
ног после нанесения на них мази или крема следует закрыть пласты
рем и повязкой на 24 ч. Повязку необходимо менять каждый день; 
при этом после снятия повязки палец руки или ноги следует опустить 
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в теплую воду на 10 мин. После этого размягченная инфицированная 
ткань ногтя удаляется с помощью скребка. Затем обработанный но
готь высушивается, на него снова наносится крем и покрывается го
товым к использованию пластырем. Лечение продолжают до тех пор, 
пока ложе ногтя не станет гладким и не будет удалена вся его размяг
ченная часть (примерно 7-14 дней, в зависимости от величины пора
женного участка и толщины ногтя). Мазь или крем оказывает дейст
вие только на больную часть ногтя. Если возникает раздражение, то 
кожу вокруг ногтя следует смазать цинковой пастой. Для лечения ма
леньких ногтей пластырь следует разрезать пополам. После того как 
ноготь будет удален, следует проводить терапию пастой. Хотя клини
чески воспалительные явления на фоне лечения разрешаются быстро 
(зуд кожи в очагах поражения исчезает к 5-му дню, воспалительные 
явления —к 12-13-му дню, шелушение —к 13-14-му дню лечения), 
необходимо продолжать лечение не менее 3-4 нед, чтобы гарантиро
вать санацию очагов инфекции.

Побочные эффекты. Гиперемия и раздражение кожи, чувство 
жжения; местные реакции по краям или на ложе ногтя (раздражение, 
гиперемия, мацерация и шелушение кожи, контактный дерматит); 
аллергические реакции.

Особые указания. При отсутствии или недостаточной эффектив
ности следует дополнительно обследовать больного (состояние имму
нитета, крови, эндокринной системы, микроциркуляции области по
ражения) и корректировать лечение в соответствии с результатами 
обследования. Применение у грудных детей возможно только под 
контролем врача. В первые 3 мес беременности применяют только по 
строгим показаниям. Результат лечения онихомикозов зависит от 
тщательного удаления поврежденной части ногтя. Повторное исполь
зование прилагаемых пластырей после контакта с кремом невозмож
но, его следует заменить другим водонепроницаемым пластырем, 
предварительно соответствующим образом разрезанным.

В БЛЕОМИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синонимы: Бленамакс; Блеомицетина гидрохлорид; Блеоцин; 

Пинъянмицин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 4, 8, 15 мг, 15 ME, порошок для приготовле
ния раствора для инъекций 5 мг.

Характеристика. Смесь гликопептидных антибиотиков, выделен
ных из штамма Streptomyces verticillus (в виде гидрохлорида или суль
фата).

Фармакологическое действие. Противоопухолевый антибиотик, 
представляет собой А2-фракцию, изолированную из культуры Strep
tomyces verticillus, содержащую собственно противоопухолевый анти
биотик.

Цитостатический эффект обусловлен способностью вызывать 
фрагментацию молекул ДНК в G1 фазе и в начале S фазы клеточного 
Цикла; подавляет синтез ДНК (образуя однотяжевые разрывы), РНК 
(менее выраженно) и белка, подавляет рост клеток.

Оказывает избирательное действие в отношении опухолей эпидер
мального происхождения. Наиболее эффективен на ранних стадиях 
заболевания, менее эффективен (или неэффективен) в отношении 
метастазов.
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Улучшение состояния при лимфогранулематозе и опухолях яичка 
наступает через 2 нед, плоскоклеточных карциномах — через 3 нед. 
При интраплевральном введении проявляет склерозирующие свойст
ва, инстилляции через торакальный зонд (без предварительного ин
траплеврального или системного введения, лучевой терапии) вызыва
ют позитивную динамику клеточного состава плеврального выпота, 
улучшают состояние больных; длительная инстилляция (в течение 30 
дней) на 64 % снижает частоту рецидивов плеврального выпота.

Мало влияет на костномозговое кроветворение, не оказывает су
щественного иммунодепрессивного влияния.

Фармакокинетика. После парентерального введения накапливает
ся в опухолевых клетках кожи и легких, в меньшей степени — почках, 
брюшине, лимфатических узлах, мало — в гемопоэтической ткани. 
При интраплевральном или внутрибрюшинном введении системная 
абсорбция составляет 45 %. Связь с белками плазмы — 1 %.

Механизм метаболизма неизвестен; вероятно, он происходит в хо
де расщепления ферментами в тканях. Интенсивность метаболизма в 
тканях изменчива, что может определять токсическое действие и 
противоопухолевой эффект блеомицина. Активность ферментов вы
сока в печени, почках, в костном мозге и лимфатических узлах, но 
низка в коже и легких. Динамика концентрации в крови описывается 
биэкспоненциальной кривой; Т1/2 альфа — 25 мин, Т1/2 бета — 4 ч.

Т1/2: при КК более 35 мл/мин — 115 мин, менее 35 мл/мин — воз
растает экспоненциально по мере снижения КК. Общий клиренс — 
50 мл/мин/кв. м, почечный клиренс — 25 мл/мин/кв. м. Выводится 
почками, 60-70 % в неизмененном виде (у больных с нормальной 
функцией почек); при умеренно выраженной ХПН — 20 %. При диа
лизе, вероятно, не выводится.

Показания. Плоскоклеточный рак кожи, опухоли головы и шеи 
(включая рак слизистой оболочки полости рта, носоглотки, прида
точных пазух, языка, миндалин, гортани, пищевода), рак легкого, рак 
щитовидной железы; лимфогранулематоз (болезнь Ходжкина); злока
чественные лимфомы (неходжкинские); ретикулосаркома; глиома; 
саркома Капоши при СПИДе.

Герминогенные опухоли яичка и яичника: эмбрионально-клеточ
ная, хорио- и тератобластома I-II ст. (в комбинации с винбласти
ном); рак полового члена I-II ст. (в комбинации с винбластином) и 
женских наружных половых органов, шейки матки; метастатический 
плеврит, асцит на фоне злокачественных опухолей (лечение и профи
лактика в качестве склерозирующего ЛС).

Противопоказания. Гиперчувствительность, ХПН, дыхательная 
недостаточность (фиброз легких, хроническая интерстициальная 
пневмония), декомпенсированная ХСН, тяжелое угнетение функции 
костного мозга (лейкопения — менее 2 тыс./мкл, тромбоцитопения — 
менее 100 тыс./мкл), острые инфекционные заболевания вирусной, 
грибковой или бактериальной природы (в т. ч. ветряная оспа, опоя
сывающий лишай), беременность, период лактации, детский возраст.

С осторожностью. Угнетение костномозгового кроветворения (в 
т. ч. на фоне сопутствующей лучевой или химиотерапии), пожилой 
возраст.

Режим дозирования. В/в, медленно, в течение 5-10 мин — по 15-30 
мг (в 15-20 мл 0.9 % раствора NaCl или 5 % раствора декстрозы).

В/м и п/к —по 15-30 мг (в 5 мл растворителя), концентрация 
вблизи пораженного участка при п/к введении — не более 1 мг/мл, в/ 
а —5-15 мг. Максимальная разовая доза для в/в, в/м и п/к введе
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ния — 30 мг; для в/a введения — 15 мг. Из-за риска развития анафи
лаксии начальная доза для больных лимфомой может быть снижена.

Вводят препарат 2 раза в неделю; при необходимости — ежеднев
но или 1 раз в неделю. Курсовая доза — 300-400 мг. Поддерживающая 
терапия — 15 мг 1 раз в неделю, 10 инъекций или повторные курсы — 
со сниженной разовой и курсовой дозами и с интервалом между ни
ми 1.5-2 мес. У пожилых пациентов доза препарата определяется сле
дующим образом: 80 лет и старше — общая доза — 100 мг, еженедель
ная доза—15 мг, 70-79 лет — соответственно 150-200 мг и 30 мг, 
60-69 лет — соответственно 200-300 мг и 30-60 мг, меньше 60 лет — 
соответственно 400 мг и 30-60 мт и не чаще 2 раз в неделю; детям — 
в соответствии с массой тела. У больных с нарушенной функцией по
чек доза изменяется следующим образом: при уровне креатинина 
130-180 мкмоль/л доза снижается на 50 %, при уровне креатинина 
более 180 мкмоль/л введение препарата откладывается до нормализа
ции показателей уровня креатинина. При повышении температуры 
тела дозу снижают до 5 мг и сокращают продолжительность интерва
ла между введениями.

Для внутриполостного, интраплеврального введения 50-60 мг раз
водят в 40 мл 0.9 % раствора NaCl, вводят после выведения макси
мально возможного количества жидкости.

Побочные эффекты. Со стороны кожных покровов и слизистых 
оболочек: дискератоз (истончение или утолщение кожи) в области 
локтевых и коленных суставов, ладоней, пальцев, ягодиц, лопаток (не 
является основанием для прекращения лечения); гиперкератоз; шелу
шение, гиперемия, гиперпигментация и зуд кожи; стрии, стоматит (в 
т. ч. афтозный, ангулит), деформация и ломкость ногтей, гипересте
зия кожи и дистальных (ногтевых) фаланг, гиперемия кончиков паль
цев, склеродермия, дерматит, конъюнктивит, вульвит и другие прояв
ления со стороны кожи и слизистых оболочек (чаще через 2-5 нед 
после начала терапии); алопеция.

Со стороны дыхательной системы: кашель, одышка, интерстици
альная пневмония, фиброз легких, плеврит с болевым синдромом.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
обморочные состояния.

Со стороны пищеварительной системы: снижение аппетита, тош
нота, рвота, диарея, снижение массы тела (при длительном примене
нии); нарушение функции печени.

Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 
почек.

Аллергические реакции: крапивница, анафилактические реакции, 
снижение АД, идиосинкразическая реакция (спутанность сознания, 
гипертермия, озноб, стридорозное дыхание).

Прочие: гипертермия (через 2 ч после введения, с максимумом че
рез 4-8 ч, не зависит от вводимой дозы и не является основанием для 
снижения дозы); кровотечение; сосудистые нарушения (в т. ч. цереб
ральный артериит, инсульт, инфаркт миокарда, тромботическая мик
роангиопатия, синдром Рейно); развитие суперинфекции.

Местные реакции: боли в области опухолевых поражений, флебит 
и тромбоз (при превышении скорости в/в введения); интраплевраль
ное введение — локальные боли.

Взаимодействие. Филграстим и другие цитокины, кислород (осо
бенно при хирургических вмешательствах) и ЛС, обладающие токси
ческим влиянием на легкие, повышают риск поражения дыхательной 
системы; винбластин, цисплатин и другие цитостатики — риск воз
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никновения сосудистых нарушений; миелотоксичные Л С и лучевая 
терапия повышают частоту развития побочных явлений.

Особые указания. Лечение необходимо осуществлять под контро
лем врача, имеющего опыт проведения противоопухолевой терапии.

Для раннего выявления побочных эффектов в период лечения не
обходимо: измерение температуры каждые 3 ч после введения препа
рата, осмотр кожи и видимых слизистых оболочек не реже 2 раз в не
делю, аускультация легких, рентгенография легких 1 раз в 2 нед, ана
лиз крови и мочи не реже 1 раза в неделю.

Новорожденным, недоношенным и детям раннего возраста назна
чение возможно только по «жизненным» показаниям, под постоян
ным наблюдением.

Большой осторожности требует применение блеомицина после 
лучевой терапии (особенно в области грудной клетки, головы и шеи).

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

При язвенном стоматите и аллергической сыпи лечение прекра
щают; при подозрении на пневмонию лечение немедленно прекра
щают и назначают преднизолон по 0.5 мг/кг ежедневно (под прикры
тием антибиотиков).

При хирургических вмешательствах с осторожностью используют 
кислород; в операционных рекомендуется содержание кислорода в 
воздухе не более 25 %.

При внесосудистом попадании препарата следует обколоть уча
сток с экстравазатом 0.9 % раствором NaCl.

Избегать введения раствора при изменении цвета и наличии круп
ных частиц. Для введения используют свежеприготовленные рас
творы.

(=1 ВАНКОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-гликопептид.
Синонимы: Ванколед; Ванкомицин-Тева; Ванкоцин; Ванмиксан; 

Веро-ванкомицин; Эдицин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инфузий 0.5, 1 г, лиофилизат для приготовления раство
ра для инъекций 0.5, 1 г, порошок для приготовления раствора для 
инъекций.

Характеристика. Трициклический гликопептидный природный 
антибиотик.

Фармакологическое действие. Антибактериальное средство, проду
цируется Amycolatopsis orientalis, действует бактерицидно на большин
ство микроорганизмов (на энтерококки — бактериостатически). Бло
кирует синтез клеточной стенки бактерий в участке, отличном от то
го, на который действуют пенициллины и цефалоспорины (не конку
рирует с ними за участки связывания), прочно связываясь с D-ала- 
нил-D-аланиновой частью предшественника клеточной стенки, что 
приводит к лизису клетки. Способен также изменять проницаемость 
цитоплазматических мембран бактерий и избирательно тормозить 
синтез РНК.

Активен в отношении грамположительных микроорганизмов: 
Staphylococcus spp. (включая пенициллиназообразующие и метицилли
норезистентные штаммы), Streptococcus spp., Streptococcus pneumoniae 
(включая штаммы, резистентные к пенициллину), Corynebacterium 
spp., Enterococcus spp., Clostridium spp., Actinomyces spp.
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Оптимум действия — при pH 8, при снижении pH до 6 эффект 
резко уменьшается. Активно действует только на микроорганизмы, 
находящиеся в стадии размножения.

Устойчивы почти все грамотрицательные бактерии, Mycobacterium 
spp., грибы, вирусы, простейшие. Не имеет перекрестной резистент
ности с другими антибиотиками.

Фармакокинетика. Плохо абсорбируется при приеме внутрь. При 
интраперитонеальном введении возможно системное всасывание до 
60 % (при введении в дозе 30 мг/кг концентрация в плазме — около 
10 мг/кг). Около 60 % дозы абсорбируется через 6 ч. Связь с белками 
плазмы — 55 %.

После в/в введения объем распределения — 0.39-0.92 л/кг. Стах 
после в/в инфузии 500 мг — 49 мкг/мл через 30 мин и 20 мкг/кг через 
1-2 ч; после в/в инфузии 1 г— 63 мкг/мл через 60 мин и 23-30 мкг/ 
мл через 1-2 ч.

Терапевтические концентрации определяются в асцитической, си
новиальной, плевральной и перикардиальной жидкостях, в жидкости 
перитонеального диализата, в моче, ткани ушка предсердия. Не про
никает через ГЭБ (при менингите обнаруживается в ликворе в тера
певтических концентрациях).

Проникает через плаценту. Выделяется с грудным молоком. Прак
тически не метаболизируется.

Т1/2 при нормальной функции почек: взрослые — около 6 ч 
(4-11 ч), новорожденные — 6-10 ч, грудные дети —4 ч, дети более 
старшего возраста — 2-3 ч; Т1/2 при ХПН (олигурия или анурия) у 
взрослых — 6-10 дней. При многократном введении возможна куму
ляция, 75-90 % препарата выводится почками путем пассивной 
фильтрации в первые 24 ч; у пациентов с удаленной или отсутствую
щей почкой выводится медленно и механизм выведения неизвестен. 
В небольших и умеренных количествах может выводится с желчью. В 
незначительных количествах выводится при гемодиализе или перито
неальном диализе.

Показания. Сепсис, эндокардит, пневмония, абсцесс легких, ин
фекции костей и суставов (в т. ч. остеомиелит), менингит, псевдо
мембранозный колит (не связанный с применением антибиотиков), 
вызванный Clostridium difficile, энтероколит, инфекции кожи.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (I три
местр), период лактации, неврит слухового нерва.

С осторожностью. Нарушение слуха (в т. ч. в анамнезе), почечная 
недостаточность, беременность (II-III триместр).

Режим дозирования. Только в/в (в/м инъекции болезненны) со 
скоростью не более 10 мг/мин; продолжительность инфузии должна 
быть не менее 60 мин. Взрослым — по 0.5 г или 7.5 мг/кг каждые 6 ч 
либо по 1 г или 15 мг/кг каждые 12 ч.

Новорожденным детям —по 15 мг/кг, а затем 10 мг/кг каждые 
12 ч; у детей в возрасте 1 мес применяют ту же дозу каждые 8 ч. Для 
детей старше 1 мес — по 10 мг/кг каждые 6 ч или по 20 мг/кг каждые 
12 ч.

У больных с нарушенной выделительной функцией почек началь
ная доза — 15 мг/кг, далее режим дозирования корригируют с учетом 
значений КК (при уремии интервал между введениями — до 10 дней): 
при КК более 80 мл/мин — обычная доза, КК 50-80 мл/мин — 1 г ка
ждые 1-3 дня, 1050 мл/мин—1 г каждые 3-7 дней, менее 10 мл/ 
мин — 1 г каждые 7-14 дней. Клиренс креатинина можно вычислить 
по формуле Для мужчин: масса тела (кг) • (140 — возраст (лет))/ 
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72 • концентрация креатинина в сыворотке крови (мг/дл), для жен
щин — полученный результат умножается на 0.85.

Порошок растворяют в воде для инъекций: 500 мг — в 10 мл, 1 г — 
в 20 мл (концентрация раствора составляет 50 мг/мл). Полученный 
раствор разбавляют 0.9 % раствором NaCl или 5 % раствором декст
розы: для 500 мг — 100 мл и для 1 г — 200 мл.

При псевдомембранозном колите — внутрь, в виде раствора в 30 
мл воды: взрослым — по 0.5-2 г 3-4 раза, детям — 0.04 г/кг 3-4 раза. 
Продолжительность лечения — 7-10 дней.

Побочные эффекты. Постинфузионные реакции (вследствие быст
рого введения): анафилактоидные реакции (снижение АД, бронхос
пазм, диспноэ, кожная сыпь, зуд), синдром «красного человека», свя
занный с высвобождением гистамина (озноб, лихорадка, учащенное 
сердцебиение, гиперемия верхней половины туловища и лица, спазм 
мышц грудной клетки и спины).

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность 
(вплоть до развития почечной недостаточности) чаще при комбина
ции с аминогликозидами или при назначении более 3 нед в высоких 
концентрациях, проявляющаяся повышением концентрации креати
нина и азота мочевины. Редко — интерстициальный нефрит.

Со стороны органов пищеварения: тошнота, псевдомембранозный 
колит.

Со стороны органов чувств: ототоксичность — снижение слуха, 
вертиго, звон в ушах.

Со стороны органов кроветворения: обратимая нейтропения, пре
ходящая тромбоцитопения, редко — агранулоцитоз.

Местные реакции (при нарушении правил инфузии): флебит, боль 
в месте введения, некроз тканей в месте введения.

Аллергические реакции: лихорадка, тошнота, озноб, эозинофи
лия, сыпь (включая эксфолиативный дерматит), злокачественная 
экссудативная эритема (синдром Стивенса—Джонсона), токсический 
эпидермальный некролиз (синдром Лайелла), васкулит.

Передозировка. Симптомы: усиление выраженности побочных яв
лений.

Лечение: симптоматическое, в сочетании с гемоперфузией и гемо
фильтрацией.

Взаимодействие. При одновременном назначении с местными 
анестетиками у детей могут появиться эритематозные высыпания и 
гиперемия кожных покровов лица, у взрослых — нарушение внутри
сердечной проводимости.

Не рекомендуется одновременное назначение с нефро- и ототок- 
сичными Л С (аминогликозиды, амфотерицин В, АСК или другие са
лицилаты, бацитрацин, буметанид, капреомицин, кармустин, паро
момицин, циклоспорин, «петлевые» диуретики, полимиксин В, цис
платин, этакриновая кислота).

Колестирамин снижает эффективность.
Антигистаминные ЛС, меклозин, фенотиазины, тиоксантены мо

гут маскировать симптомы ототоксического действия ванкомицина 
(шум в ушах, вертиго).

Общие анестетики и векурония бромид — риск снижения АД или 
развития нервно-мышечной блокады. Инфузия ванкомицина воз
можна минимум за 60 мин до их введения.

Особые указания. Применение во П-Ш триместре беременности 
возможно только по «жизненным» показаниям.
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При назначении недоношенным и нормальным новорожденным 
желателен контроль за концентрацией в сыворотке крови.

При одновременном приеме с общими анестетиками увеличивает
ся частота побочных эффектов, поэтому ванкомицин лучше вводить 
перед общей анестезией.

В период лечения необходимо проведение аудиограммы, опреде
ление функции почек (анализ мочи, показатели креатинина и азота 
мочевины).

Желательно определять концентрации ванкомицина в сыворотке 
крови (при почечной недостаточности, у пациентов старше 60 лет). 
Максимальные концентрации не должны превышать 40 мкг/мл, а 
минимальные —10 мкг/мл. Концентрации свыше 80 мкг/мл счита
ются токсичными.

В БИОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы — Флоримицин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутримышечного введения 0.5; 1 г.
Фармакологическое действие. Антибактериальное бактериостати

ческое средство — продукт жизнедеятельности лучистых грибов Strep- 
tomyces floridae\ по химиотерапевтическим свойствам близок к кана- 
мицину. Действует на Mycobacterium tuberculosis, грамположительные 
и грамотрицательные бактерии.

Показания. Туберкулез (при неэффективности противотуберкулез
ных ЛС I ряда вследствие развития резистентности; при непереноси
мости других противотуберкулезных ЛС).

Противопоказания. Гиперчувствительность, неврит VIII пары че
репно-мозговых нервов, ХПН.

Режим дозирования. В/м (медленно, глубоко в верхний наружный 
квадрант ягодицы), по 0.5 г 2 раза в день — утром и вечером или по 
1 г 1 раз в день в течение 6 дней, на 7-й день — перерыв; при дли
тельном лечении делают перерыв на 2 дня в неделю (подряд или че
рез 2-3 дня по одному дню). Высшая разовая доза для взрослых — 1 г, 
суточная — 2 г; больным с массой тела ниже 50 кг и лицам старше 
60 лет — 0.5-0.75 г. Детям при деструктивном туберкулезе — 
0.015-0.02 г/кг (не более 0.5 г — для детей и 0.75 г — для подростков). 
Растворы для инъекций готовят непосредственно перед применени
ем: 0.5-1 г (0.5-1 млн ЕД) разводят 3-5 мл стерильной воды для инъ
екций, 0.9 % раствором NaCl или 0.25-0.5 % раствором прокаина.

Побочные эффекты. Головная боль, аллергический дерматит, про
теинурия, нефротоксичность, ототоксичность.

Взаимодействие. Кальция пантотенат ослабляет нейротоксические 
и аллергические реакции.

Совместим с противотуберкулезными ЛС I-II ряда (ПАСК, цик
лосерин); несовместимость — стрептомицин, неомицин, мономицин, 
канамицин.

Особые указания. Лечение необходимо проводить под контролем 
аудиометрии; при первых признаках понижения слуха препарат отме
няют.

И ГЕЛИОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик.
Синонимы — Гелиомицин.
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Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 4 %.
Фармакологическое действие. Антибиотик для наружного приме

нения, продуцируемый лучистым грибом Actinomyces flavochromogenes, 
Var.heliomycini. Активен в отношении грамположительных микроорга
низмов.

Показания. Пиодермия, инфицированные экземы, пузырчатка но
ворожденных, трофические язвы на фоне хронической венозной не
достаточности, пролежни, трещины (особенно в области сосков у 
кормящих матерей), ринит.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Накожно: наносят на пораженные участки 

1-2 раза в сутки в течение 5-7 дней. Повязку накладывают через 10-15 
мин после нанесения мази.

Местно: при ринитах в носовые ходы вводят ватные тампоны с 
мазью на 20-30 мин.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. Мазь, оставшуюся от предыдущего смазывания, 

можно не удалять.

® ГЕНТАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Гентамицин.
Формы выпуска. Местно: капли глазные 0.3 %, 3 мг/мл.
Характеристика. Комплекс антибиотиков, продуцируемых Micro- 

monospora purpurea п. sp — гентамицин Cl, гентамицин С2 и гентами
цин С1А (в виде сульфата).

Описание. Субстанция — белый порошок или пористая масса с 
кремовым оттенком. Легко растворим в воде, практически нераство
рим в этаноле.

Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик широ
кого спектра действия из группы аминогликозидов. Связывается с 
30S субъединицей рибосом и нарушает синтез белка, препятствуя об
разованию комплекса транспортной и информационной РНК, при 
этом происходит ошибочное считывание РНК и образование не
функциональных белков; полирибосомы расщепляются и теряют 
способность синтезировать белок (бактериостаз). В отличие от других 
антибиотиков аминогликозиды обладают бактерицидным действи
ем — в больших концентрациях снижают барьерные функции цито
плазматических мембран и вызывают гибель микроорганизмов.

Эффективен в отношении Staphylococcus spp. (коагулазоположи
тельных и коагулазоотрицательных), Pseudomonas aeruginosa, Proteus 
spp. (в т. ч. индолположительных и индолотрицательных штаммов), 
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae, Haemophi
lus aegyptius, Enterobacter aerogenes, Moraxella lacunata, Neisseria spp. (e 
m. ч. Neisseria gonorrhoeae).

Фармакокинетика. При местном применении всасывается в незна
чительных количествах.

Показания. Бактериальные инфекции глаза, вызванные чувстви
тельной микрофлорой,—блефарит, блефароконъюнктивит, дакрио
цистит, конъюнктивит, кератит, кератоконъюнктивит, мейболит (яч
мень).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
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Режим дозирования. Местно. При инфекционных поражениях 
глаз средней тяжести назначают по 1 капле каждые 4 ч; при тяжелых 
поражениях — по 1 капле каждый час.

Глазную мазь применяют 2-3 раза в день. Капли обычно применя
ют днем, мазь — перед сном.

Побочные эффекты. Местные реакции: чувство жжения, жгучая 
боль в глазу, аллергические реакции (зуд, гиперемия и отечность 
конъюнктивы), нечеткость зрения (при применении мази).

Вследствие незначительной абсорбции при местном применении 
практически не обладает системными эффектами.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с другими ЛС.
Особые указания. Хотя некоторые производители рекомендуют 

применять по 2 капли раствора через определенные интервалы вре
мени, необходимо иметь в виду, что конъюнктивальный мешок 
обычно вмещает в себя лишь 1 каплю.

Может применяться у беременных и кормящих женщин.
Если в течение нескольких дней клинический эффект отсутствует, 

следует обратиться к врачу.
На фоне лечения могут развиваться нечувствительные микроорга

низмы. В подобных случаях необходимо отменить лечение и начать 
проведение соответствующей терапии.

(Й ГЕНТАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы: Гентамицин; Гентамицин-АКОС; Гентамицин-Фе- 

рейн; Гентамицина сульфат; Гентацикол.
Формы выпуска. Наружно: аэрозоль для наружного применения 

0.1%, мазь для наружного применения 0.1 %;
Местно: губка 62.5; 125 мг;
Парентерально: порошок для приготовления раствора для внутри

мышечного введения 80 мг, раствор для внутривенного введения 4 %.
Характеристика. Комплекс антибиотиков, продуцируемых Micro- 

monospora purpurea п. sp — гентамицин Cl, гентамицин С2 и гентами
цин С1А (в виде сульфата).

Описание. Субстанция — белый порошок или пористая масса с 
кремовым оттенком. Легко растворим в воде, практически нераство
рим в этаноле.

Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик широ
кого спектра действия из группы аминогликозидов. Связывается с 
30S субъединицей рибосом и нарушает синтез белка, препятствуя об
разованию комплекса транспортной и информационной РНК, при 
этом происходят ошибочное считывание РНК и образование нефунк
циональных белков; полирибосомы расщепляются и теряют способ
ность синтезировать белок (бактериостаз). В отличие от других анти
биотиков аминогликозиды ■ обладают бактерицидным действием — в 
больших концентрациях снижают барьерные функции цитоплазмати
ческих мембран и вызывают гибель микроорганизмов.

Высокоэффективен в отношении бактериальных инфекций кожи, 
вызываемых Staphylococcus spp., Streptococcus spp., Proteus vulgaris, 
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter aerogenes.

Фармакокинетика. При наружном применении практически не 
всасывается. С больших участков поверхности кожи, поврежденной 
(рана, ожог) или покрытой грануляционной тканью, всасывание про-
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исходит быстро. При использовании крема всасывается быстрее, чем 
при использовании мази.

Показания. Бактериальные инфекции кожи и мягких тканей, вы
званные чувствительной микрофлорой, — пиодермия (в т. ч. гангре
нозная), поверхностный фолликулит, фурункулез, сикоз, паронихия, 
инфицированные дерматиты (в т. ч. контактный, себорейный и экзе
матозный), укусы насекомых, язвы (в т. ч. варикозные), ожоги (в т. ч. 
растениями), царапины, раны (в т. ч. хирургические, вялозаживаю- 
щие), абсцессы кожи и кисты, «вульгарные» угри; вторичное бакте
риальное инфицирование при грибковых и вирусных инфекциях 
кожи.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе).

С осторожностью. При необходимости применения на обширных 
поверхностях кожи — неврит слухового нерва, миастения, паркинсо
низм, ботулизм, почечная недостаточность (в т. ч. тяжелая ХПН с 
азотемией и уремией), период новорожденное™, недоношенность 
детей, пожилой возраст, беременность, период лактации.

Режим дозирования. Наружно. Тонкий слой мази или крема нано
сят на пораженный участок 3-4 раза в сутки. Мазь применяют для ле
чения инфекций сухой кожи (в т. ч. на фоне экземы или псориаза), а 
крем — для лечения мокнущих поражений при первичных инфекциях 
кожи или вторичных инфекциях сальных желез (в т. ч. пустулезные 
угри, инфицированный себорейный дерматит). При необходимости 
накладывают повязку.

Губку для местного применения имплантируют в гнойные раны 
после их хирургической санации.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: местные — кожная 
сыпь, зуд, гиперемия кожи, чувство жжения; редко генерализован
ные — лихорадка, ангионевротический отек, эозинофилия.

При всасывании с обширных поверхностей возможно развитие 
системных эффектов.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, повыше
ние активности «печеночных» трансаминаз, гипербилирубинемия, 
гиперсаливация, стоматит.

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, грану- 
лоцитопения, ретикулоцитопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: нейротоксическое действие (подер
гивание мышц, парестезии, ощущение онемения, эпилептические 
припадки), редко — нервно-мышечная блокада (затруднение дыха
ния, сонливость, слабость), головная боль, сонливость.

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность — 
увеличение или уменьшение частоты мочеиспускания, жажда, олигу
рия или полиурия, появление осадка в моче, повышение концентра
ции мочевины и креатинина в плазме, протеинурия.

Со стороны органов чувств: ототоксичность — шум или ощущение 
закладывания в ушах, снижение слуха, вестибулярные и лабиринтные 
нарушения (атаксия, головокружение, тошнота, рвота), необратимая 
глухота.

Со стороны ССС: снижение или повышение АД.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, лихорадка, ангионев

ротический отек, эозинофилия.
Лабораторные показатели: гипокальциемия, гипокалиемия, гипо

магниемия, гипонатриемия.
Прочие: гипертермия, развитие суперинфекции, похудание.
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Передозировка. Симптомы: снижение нервно-мышечной прово
димости (остановка дыхания).

Лечение: взрослым в/в вводят антихолинэстеразные Л С (прозе- 
рин), а также препараты Са2+ (СаС12 10 % 5-10 мл, кальция глюконат 
10 % 5-10 мл). Перед введением прозерина предварительно в/в вво
дят атропин в дозе 0.5-0.7 мг, ожидают учащения пульса и через 1.5-2 
мин вводят в/в 1.5 мг (3 мл 0.05 % раствора) прозерина. Если эффект 
этой дозы оказался недостаточным, вводят повторно такую же дозу 
прозерина (при появлении брадикардии делают дополнительную 
инъекцию атропина). Детям вводят препараты Са2+. В тяжелых случа
ях угнетения дыхания необходима ИВЛ. Может выводиться в ходе ге
модиализа (более эффективен) и перитонеального диализа.

Взаимодействие. Нефро- и ототоксичные ЛС увеличивают риск 
возникновения нарушений слуха и функции почек.

Фармацевтически несовместим с другими ЛС (в т. ч. с другими 
аминогликозидами, амфотерицином, гепарином).

Увеличивает миорелаксирующее действие курареподобных ЛС. 
Снижает эффект антимиастенических ЛС.

Метоксифлуран, полимиксины для парентерального введения 
и другие Л С, блокирующие нервно-мышечную передачу (галогенизи
рованные углеводороды в качестве Л С для ингаляционной анестезии, 
наркотические анальгетики, переливание больших количеств крови с 
цитратными консервантами), увеличивают риск возникновения неф- 
роксического действия и остановки дыхания (в результате усиления 
нервно-мышечной блокады).

«Петлевые» диуретики усиливают ото- и нефротоксичность (сни
жение канальцевой секреции гентамицина).

Парентеральное введение индометацина увеличивает риск разви
тия токсических действий аминогликозидов (увеличение Т1/2 и сни
жение клиренса).

Особые указания. Пациентам с инфекционно-воспалительными 
заболеваниями мочевыводящих путей рекомендуется принимать по
вышенное количество жидкости.

Лечение проводят под контролем антибиотикограммы препарата, 
поскольку при длительном применении возможно развитие рези
стентности. В подобных случаях необходимо отменить лечение и на
чать проведение соответствующей терапии.

При нанесении на большие поверхности кожи необходимо учиты
вать возможность резорбтивного действия, особенно у пациентов с 
ХПН.

Если в течение 1 нед отсутствует терапевтический эффект, следует 
проконсультироваться с врачом.

ГЕНТАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы: Гентамицин; Гентамицин-Дарница; Гентамицин-К; 

Гентамицин-М. Дж.; Гентамицина сульфат.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 80 мг, раствор для внутривенного и внутримы
шечного введения 4 %, 40 мг/мл, 10, 20, 40, 80, 120 мг, раствор для 
инъекций 4 %.

Характеристика. Комплекс антибиотиков, продуцируемых Micro- 
monospora purpurea п. sp — гентамицин Cl, гентамицин С2 и гентами
цин С1А (в виде сульфата).
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Описание. Субстанция — белый порошок или пористая масса с 
кремовым оттенком. Легко растворим в воде, практически нераство
рим в этаноле.

Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик широ
кого спектра действия из группы аминогликозидов. Связывается с 
30S субъединицей рибосом и нарушает синтез белка, препятствуя об
разованию комплекса транспортной и информационной РНК, при 
этом происходит ошибочное считывание РНК и образование не
функциональных белков. Обладает бактерицидным действием — в 
больших концентрациях снижает барьерные функции цитоплазмати
ческих мембран и вызывает гибель микроорганизмов.

Высокочувствительны к гентамицину (МПК менее 4 мг/л) грам- 
отрицательные микроорганизмы — Proteus spp. (в т. ч. индолположи- 
тельные и индол отрицательные штаммы), Escherichia coli, Klebsiella 
spp., Salmonella spp., Shigella spp., Campylobacter spp.;

грамположительные микроорганизмы — Staphylococcus spp. (в т. ч. 
пенициллинорезистентные);

чувствительны при МПК 4-8 мг/л — Serratia spp., Klebsiella spp., 
Pseudomonas spp. (в т. ч. Pseudomonas aeruginosa), Acinetobacter spp., Ci- 
trobacter spp., Providencia spp.

Резистентны (МПК более 8 мг/л) — Neisseria meningitidis, Trepone
ma pallidum, Streptococcus spp. (включая Streptococcus pneumoniae и 
штаммы группы D), Bacteroides spp., Clostridium spp., Providencia rettgeri.

В комбинации с пенициллинами (в т. ч. с бензилпенициллином, 
ампициллином, карбенициллином, оксациллином), действующими 
на синтез клеточной стенки микроорганизмов, проявляет активность 
в отношении Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium, Enterococcus du- 
rans, Enterococcus avium, практически всех штаммов Streptococcus faeca
lis и их разновидностей (в т. ч. Streptococcus faecalis liguifaciens, Strepto
coccus faecalis zymogenes), Streptococcus faecium, Streptococcus durans.

Резистентность микроорганизмов к гентамицину развивается мед
ленно, однако штаммы, устойчивые к неомицину и канамицину, мо
гут проявлять устойчивость также и к гентамицину (неполная пере
крестная устойчивость). Не действует на грибы, вирусы, простейшие.

После в/м или в/в введения терапевтические концентрации в кро
ви создаются примерно через 0.5-1.5 ч и сохраняются в течение 
8-12 ч.

Фармакокинетика. Абсорбция при приеме внутрь — низкая (прак
тически не всасывается, поэтому применяется только парентераль
но). После в/м введения всасывается быстро и полностью. ТСтах по
сле в/м введения — 0.5-1.5 ч, после 30 мин в/в инфузии —30 мин, 
после 60 мин в/в инфузии — 15 мин; величина Стах после в/м или в/в 
введения 1.5 мг/кг составляет 6 мкг/мл.

Связь с белками плазмы — низкая (до 10 %). Объем распределе
ния у взрослых — 0.26 л/кг, у детей — 0.2-0.4 л/кг, у новорожденных в 
возрасте до 1 нед и массой тела менее 1.5 кг — до 0.68 л/кг, в возрасте 
до 1 нед и массой тела более 1.5 кг — до 0.58 л/кг. Обнаруживается в 
терапевтических концентрациях в печени, почках, легких, в плев
ральной, перикардиальной, синовиальной, перитонеальной, асцити
ческой и лимфатической жидкостях, моче, в отделяемом ран, гное, 
грануляциях. Низкие концентрации отмечаются в жировой ткани, 
мышцах, костях, желчи, грудном молоке, водянистой влаге глаза, 
бронхиальном секрете, мокроте и СМЖ.

В терапевтических концентрациях у взрослых практически не 
проникает через ГЭБ, при менингите концентрация его в СМЖ уве
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личивается. У новорожденных достигаются более высокие концен
трации в СМЖ, чем у взрослых. Проникает через плаценту.

Не подвергается метаболизму. Т1/2 у взрослых — 2-4 ч, у детей в 
возрасте от 1 нед до 6 мес — 3-3.5 ч, у новорожденных и недоношен
ных детей с массой тела более 2 кг — 5.5 ч, с массой тела менее 1.5 
кг — 11-5 ч, до 2 кг — 8 ч.

Выводится в основном почками в неизмененном виде; в незначи
тельных количествах — с желчью. У пациентов с нормальной функ
цией почек за первые сутки выводится 70-95 %, при этом в моче соз
даются концентрации более 100 мкг/мл. У пациентов со сниженной 
клубочковой фильтрацией выведение значительно снижается.

Выводится при гемодиализе — через каждые 4-6 ч концентрация 
уменьшается на 50 %. Перитонеальный диализ менее эффективен — 
за 48-72 ч выводится 25 % дозы.

При повторных введениях кумулирует, главным образом в лимфа
тическом пространстве внутреннего уха и в проксимальных отделах 
почечных канальцев.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительной 
микрофлорой: инфекции верхних и нижних дыхательных путей (в 
т. ч. бронхит, пневмония, эмпиема плевры), осложненные урогени
тальные инфекции (в т. ч. пиелонефрит, цистит, уретрит, простатит, 
гонорея, эндометрит), инфекции костей и суставов (в т. ч. остеомие
лит), инфекции кожи и мягких тканей, абдоминальные инфекции 
(перитонит, пельвиоперитонит), инфекции ЦНС (менингит и др.), 
сепсис, раневая инфекция, ожоговая инфекция, отит.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе), неврит слухового нерва, тяжелая ХПН с 
азотемией и уремией, беременность.

С осторожностью. Миастения, паркинсонизм, ботулизм (амино
гликозиды могут вызвать нарушение нервно-мышечной передачи, 
что приводит к дальнейшему ослаблению скелетной мускулатуры), 
дегидратация, почечная недостаточность, период новорожденное™, 
недоношенность детей, пожилой возраст, период лактации.

Режим дозирования. Парентерально. Суточная доза для в/в и в/м 
введения при заболеваниях средней тяжести одинакова для взрослых 
с нормальной функцией почек — 3 мг/кг/сут. Кратность введения — 
2-3 раза в сутки. В/в капельно, в течение 1.5-2 ч в 0.9 % растворе 
NaCl или 5 % растворе декстрозы, вводимый объем — 50-300 мл; у 
детей объем вводимой жидкости должен быть меньшим (концентра
ция не должна превышать 1 мг/мл = 0.1 %).

При тяжелом течении заболеваний суточная доза — 5 мг/кг, крат
ность — 3-4 раза в сутки; после улучшения состояния дозу снижают 
до 3 мг/кг.

Пациентам с инфекционно-воспалительными заболеваниями мо
чевыводящих путей и нормальной функцией почек назначают 1 раз в 
сутки в дозе 120-160 мг в течение 7-10 дней; при гонорее — 
240-280 мг однократно.

Детям старше 2 лет назначают 3-5 мг/кг/сут; кратность введе
ния — 3 раза; недоношенным и новорожденным (возраст менее 
1 нед) назначают в суточной дозе 6 мг/кг; кратность — 2 раза; детям 
до 2 лет — 6 мг/кг при частоте введения 3 раза в сутки.

Больным с нарушением выделительной функции почек и пожи
лым пациентам, а также при тяжелой ожоговой болезни для адекват
ного выбора режима дозирования требуется определение концентра
ции гентамицина в плазме.
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Интервал между введением средних доз гентамицина (в часах) оп
ределяется по формуле: интервал (ч) = концентрация креатинина 
(мг/100 мл) х 8.

При тяжелом течении инфекций рекомендовано назначение 
меныпих разовых доз с большей кратностью; снижение величины ра
зовой дозы должно быть кратно отношению рассчитанного по приве
денной выше формуле интервала к величине нормального интервала 
между введениями (8ч). Доза должна быть подобрана таким образом, 
чтобы Стах не превышала 12 мкг/мл (снижение риска развития неф- 
ро-, ото- и нейротоксичности).

При отеках, асците, ожирении дозу рассчитывают по «идеальной» 
или «сухой» массе тела. При нарушении функции почек и проведе
нии гемодиализа рекомендуемые дозы после сеанса взрослым — 1-1.7 
мг/кг (в зависимости от тяжести инфекции), детям — 2-2.5 мг/кг.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, повышение активности «печеночных» трансаминаз, ги
пербилирубинемия.

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, грану- 
лоцитопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: подергивание мышц, парестезии, 
ощущение онемения, эпилептические припадки, головная боль, сон
ливость, у детей — психоз.

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность — 
нарушение функции почек (олигурия, протеинурия, микрогемату
рия), в редких случаях — почечный тубулярный некроз.

Со стороны органов чувств: ототоксичность — шум в ушах, сни
жение слуха, вестибулярные и лабиринтные нарушения, необратимая 
глухота.

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, лихорадка, ангионев
ротический отек, эозинофилия.

Лабораторные показатели: у детей — гипокальциемия, гипокалие
мия, гипомагниемия.

Прочие: лихорадка, развитие суперинфекции.
Передозировка. Симптомы: снижение нервно-мышечной прово

димости (остановка дыхания).
Лечение: взрослым в/в вводят антихолинэстеразные ЛС (прозе- 

рин), а также препараты Са2+ (СаС12 10% 5-10 мл, кальция глюконат 
10 % 5-10 мл). Перед введением прозерина предварительно в/в вво
дят атропин в дозе 0.5-0.7 мг, ожидают учащения пульса и через 1.5-2 
мин вводят в/в 1.5 мг (3 мл 0.05 % раствора) прозерина. Если эффект 
этой дозы оказался недостаточным, вводят повторно такую же дозу 
прозерина (при появлении брадикардии делают дополнительную 
инъекцию атропина). Детям вводят препараты Са2+. В тяжелых случа
ях угнетения дыхания необходима ИВЛ. Может выводиться с помо
щью гемодиализа (более эффективен) и перитонеального диализа.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим (нельзя смеши
вать в одном шприце) с другими ЛС (в т. ч. с другими аминогликози
дами, амфотерицином В, гепарином, ампициллином, бензилпени
циллином, клоксациллином, карбенициллином, капреомицином).

Увеличивает миорелаксирующее действие курареподобных ЛС.
Снижает эффект антимиастенических ЛС.
Метоксифлуран, полимиксины для парентерального введения 

и другие Л С, блокирующие нервно-мышечную передачу (галогенизи
рованные углеводороды в качестве Л С для ингаляционной анестезии, 
наркотические анальгетики, переливание больших количеств крови с 
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цитратными консервантами), увеличивают риск возникновения неф- 
роксического действия и остановки дыхания (в результате усиления 
нервно-мышечной блокады).

«Петлевые» диуретики усиливают ото- и нефротоксичность (сни
жение канальцевой секреции гентамицина).

Токсичность усиливается при совместном назначении с цисплати
ном и другими ото- и нефротоксичными ЛС.

Антибиотики пенициллинового ряда (ампициллин, карбеницил- 
лин) усиливают противомикробное действие за счет расширения 
спектра активности.

Парентеральное введение индометацина увеличивает риск разви
тия токсических действий аминогликозидов (увеличение Т1/2 и сни
жение клиренса).

Особые указания. При наличии «жизненных» показаний может 
быть использован у беременных и кормящих женщин.

Аминогликозиды проникают в грудное молоко в небольших коли
чествах. Однако они слабо всасываются из ЖКТ, и связанных с ними 
осложнений у грудных детей зарегистрировано не было.

Содержащийся в ампулах натрия бисульфит может обусловливать 
развитие у больных аллергических осложнений, особенно у больных 
с аллергологическим анамнезом.

Пациентам с инфекционно-воспалительными заболеваниями мо
чевыводящих путей рекомендуется принимать повышенное количест
во жидкости.

Во время лечения аминогликозидами следует определять концен
трацию препарата в сыворотке крови (для предупреждения назначе
ния низких неэффективных доз или, наоборот, передозировки препа
рата), а также проводить контроль КК, особенно у лиц пожилого воз
раста.

Вероятность развития нефротоксичности выше у больных с нару
шенной функцией почек, а также при назначении высоких доз или в 
течение длительного времени, поэтому регулярно (1 или 2 раза в не
делю, а у больных, получающих высокие дозы или находящихся на 
лечении более 10 дней,— ежедневно) следует контролировать функ
цию почек.

Во избежание развития нарушений слуха рекомендуется регуляр
но (1 или 2 раза в неделю) проводить исследование вестибулярной 
функции для определения потери слуха на высоких частотах (при не
удовлетворительных аудиометрических тестах дозу препарата снижа
ют или прекращают лечение).

На фоне лечения может развиться резистентность микроорганиз
мов. В подобных случаях необходимо отменить препарат и назначить 
лечение на основе данных антибиотикограммы.

ГЕНТАМИЦИН + БЕТАМЕТАЗОН&
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид + глюкокортикосте

роид.
Синонимы: Белогент; Дипрогент; Целестодерм-В с гарамицином.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения, мазь 

для наружного применения.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено компонентами, входящими в его состав. 
Гентамицин — антибиотик широкого спектра действия из группы 
аминогликозидов, действует бактерицидно. Эффективен в отноше
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нии микроорганизмов: Streptococcus (бета-гемолитических и альфа-ге
молитических), Staphylococcus aureus (коагулазоположительных, коа
гулазоотрицательных, а также некоторых штаммов, продуцирующих 
пенициллиназу), Proteus vulgaris, Escherichia coli, Pseudomonas aerugino
sa, Enterobacter aerogenes. Неактивен в отношении анаэробов, грибов и 
вирусов.

Бетаметазон — ГКС, оказывает местное противовоспалительное, 
сосудосуживающее, противоаллергическое действие. Тормозит вы
свобождение цитокинов и медиаторов воспаления, уменьшает мета
болизм арахидоновой кислоты, индуцирует образование липокорти- 
нов, обладающих противоотечной активностью.

Показания. Дерматиты, простой и аллергический (особенно ос
ложненные вторичным инфицированием): экзема, атопический дер
матит (распространенный нейродермит), простой хронический ли
шай (ограниченный нейродермит), аногенитальный зуд, старческий 
зуд, себорейный дерматит, опрелость, солнечный дерматит, эксфо
лиативный дерматит, псориаз, эритродермия, красный плоский ли
шай, дисгидроз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, туберкулез кожи, кож
ные проявления сифилиса, ветряная оспа, простой герпес, вакцина
ция, кожные поствакцинальные реакции, период лактации.

С осторожностью. Беременность (I триместр).
Режим дозирования. На пораженные участки кожи наносят крем 

или мазь 2 раза в сутки, в легких случаях возможно однократное при
менение. Мазь применяют при поражениях кожи на фоне экземы 
или псориаза, а крем — при заболеваниях влажной или жирной кожи.

Побочные эффекты. Жжение, зуд, раздражение, сухость кожи, 
фолликулит, гипертрихоз, стероидные угри, гипопигментация. При 
применении окклюзионных повязок — мацерация кожи, инфициро
вание, атрофия кожи, стрии, потница. При продолжительном лече
нии или нанесении на большую поверхность — развитие системных 
побочных эффектов ГКС: повышение массы тела, остеопороз, повы
шение АД, отеки, изъязвление слизистой оболочки ЖКТ, обострение 
скрытых очагов инфекции, гипергликемия, возбуждение, бессонни
ца, нарушения менструального цикла.

У детей — угнетение системы гипофиз—гипоталамус—надпочеч
ники, синдром Кушинга, задержка роста, отставание в прибавке мас
сы тела, повышение внутричерепного давления (бетаметазон). Воз
можно преходящее раздражение кожи: зуд, эритематозные высыпа
ния (гентамицин).

Особые указания. Необходимо избегать попадания в глаза.
При появлении признаков сенсибилизации или раздражения ле

чение следует прекратить. В случае развития суперинфекции препа
рат отменяют и назначают адекватную антибактериальную терапию.

Следует иметь в виду, что системная абсорбция увеличивается при 
нанесении на значительные участки кожи, использовании больших 
доз и в течение длительного времени, а таккже при нанесении под 
окклюзионные повязки.

(Й ГЕНТАМИЦИН + БЕТАМЕТАЗОНА
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид + глюкокортикосте

роид.
Синонимы: Бетагенот; Гаразон.
Формы выпуска. Местно: капли глазные и ушные.
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Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст
вие которого обусловлено компонентами, входящими в его состав. 
Гентамицин — антибиотик широкого спектра действия из группы 
аминогликозидов, действует бактерицидно. Эффективен в отноше
нии микроорганизмов: Staphylococcus aureus (коагулазоположитель
ных, коагулазоотрицателъных, а также некоторых штаммов, продуци
рующих пенициллиназу), Pseudomonas aeruginosa, индолположитель- 
ных и индолотрицательных видов Proteus, Escherichia coli, Klebsiella 
pneumoniae, Haemophilus influenzae, Haemophilus aegyptius, Enterobacter 
aerogenes, Moraxella lacunata (палочка Моракса—Аксенфельда) и видов 
Neisseria, включая Neisseria gonorrhoeae.

Бетаметазон — ГКС, оказывает местное противовоспалительное, 
сосудосуживающее, противоаллергическое действие. Тормозит вы
свобождение цитокинов и медиаторов воспаления, уменьшает мета
болизм арахидоновой кислоты, индуцирует образование липокорти- 
нов, обладающих противоотечной активностью.

Показания. Стафилококковый блефароконъюнктивит, керато
конъюнктивиты, вторично инфицированный конъюнктивит; блефа
рит, кератит, эписклерит, дакриоцистит, мейболит (ячмень), травмы 
переднего отдела глаза, полученные в результате попадания инород
ных тел, воздействия радиационного излучения, термических и хи
мических ожогов, а также в послеоперационный период.

Острый и хронический наружный отит, экзема наружного слухо
вого прохода.

Противопоказания. Гиперчувствительность, вакцинация, глауко
ма, герпетический кератит, ветряная оспа и другие вирусные заболе
вания конъюнктивы, туберкулезные и грибковые инфекции глаза или 
уха, трахома, отсутствие или перфорация барабанной перепонки, бе
ременность, период лактации.

С осторожностью. Открытоугольная глаукома, миопия высокой 
степени, сахарный диабет (в семейном анамнезе).

Режим дозирования. Глазную мазь закладывают тонким слоем в 
конъюнктивальный мешок пораженного глаза 3-4 раза в сутки. В ост
рой стадии частота применения препарата может быть увеличена до 1 
раза каждые 2 ч. Глазные капли — по 1-2 капли в конъюнктивальный 
мешок 3-4 раза в сутки. В острой стадии — до 2 капель каждые 1-2 ч. 
Длительность лечения зависит от тяжести и продолжительности забо
левания. Рекомендуют в течение дня применять глазные капли, а на 
ночь — глазную мазь.

Ушные капли — закапывают в очищенный от серы и выделений 
ушной канал по 3-4 капли 2-4 раза в сутки. Возможно введение в уш
ной канал ватного тампона, смоченного препаратом, и закапывание в 
него каждые 4 ч. Тампон может находиться в ушном канале не более 
1 дня.

Побочные эффекты. Местные реакции: чувство жжения; при ис
пользовании глазной мази — гиперемия, отечность.

Системные реакции: повышение внутриглазного давления, повре
ждение зрительного нерва, снижение остроты зрения, сужение поля 
зрения, задняя субкапсулярная катаракта, замедленное заживление 
ран, острый передний увеит, перфорация глазного яблока, мидриаз, 
парез аккомодации, птоз (бетаметазон); аллергические реакции (ген
тамицин).

Передозировка. Симптомы: при длительном применении ГКС в 
высоких дозах — подавление функции гипоталамо-гипофизарно-над-
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почечниковой системы, гиперкортицизм, аминогликозидов — ото- 
токсическое действие.

Лечение: постепенная отмена препарата, при необходимости сле
дует проводить симптоматическую терапию, в т. ч. коррекцию водно
электролитного баланса.

Особые указания. Предназначен только для местного применения.
Нельзя вводить субконъюнктивально или в переднюю камеру 

глаза.
Не рекомендуется лечение корнеальных язв, вызванных Pseudomo

nas aeruginosa.
При назначении глазных/ушных капель на срок 10 дней и более 

показан контроль внутриглазного давления (тонометрия глаз, иссле
дование с применением щелевой лампы).

В период лечения не рекомендуется ношение мягких контактных 
линз.

Для предотвращения распространения инфекции необходимо из
бегать применения одного флакона для лечения отита и глазных ин
фекций.

И ГЕНТАМИЦИН + ДЕКСАМЕТАЗОНА
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид + глюкокортикосте

роид.
Синоним — Декса-Гентамицин.
Формы выпуска. Местно: капли глазные, мазь глазная.
Фармакологическое действие. Комбинированное средство, дейст

вие которого обусловлено входящими в его состав компонентами; 
оказывает противоаллергическое, противовоспалительное и антибак
териальное действие. Дексаметазон — ГКС, оказывает выраженное 
противовоспалительное действие: индекс его относительной противо
воспалительной активности составляет 30. Гентамицина сульфат — 
антибиотик группы аминогликозидов, характеризуется широким 
спектром действия: активен в отношении большинства грамотрица- 
тельных и грамположительных микроорганизмов {Pseudomonas aerugi
nosa, Escherichia coli, Proteus spp., Klebsiella spp., Serratia spp., Salmonella 
spp.). Умеренно активен в отношении штаммов Staphylococcus spp.

Показания. Инфекции передней камеры глаз: конъюнктивит, ке
ратит, блефарит, мейболит (ячмень); аллергические заболевания глаз 
с бактериальными суперинфекциями.

Противопоказания. Гиперчувствительность, герпетический кера
тит, травмы и язвенные повреждения роговицы, открытоугольная и 
закрытоугольная глаукома, туберкулезная и грибковые инфекции 
глаз.

Режим дозирования. Закладывают в конъюнктивальный мешок 1 
см мази 4-6 раз в сутки или закапывают по 1 кап в конъюнктиваль
ный мешок 4-6 раз в сутки. Курс лечения не более 2 нед.

Побочные эффекты. Жжение, повышение внутриглазного давле
ния, катаракта, аллергические реакции.

Особые указания. Во время лечения нельзя носить контактные 
линзы.

В течение 30 мин после инстилляции в глаз рекомендуется воз
держиваться от занятий, требующих повышенного внимания.

И ГЕНТАМИЦИН + ЛИДОКАИН + ЭТОНИЙ&
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид + местный анестетик.
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Синоним — Лигентен.
Формы выпуска. Местно: гель для местного применения.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат. Гента

мицин — аминогликозидный антибиотик широкого спектра, актив
ный в отношении большинства грамположительных и грамотрица- 
тельных микроорганизмов {Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, 
Proteus spp., Serratia spp., Klebsiella spp., Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp.). He действует на анаэробные бактерии. Действие гентамицина 
усиливается входящим в состав препарата этонием. Лидокаин оказы
вает местноанестезирующее действие, длительность которого дости
гает 2-3 ч.

Показания. В урологии — местное обезболивание, профилактика 
инфекций при эндоурологических процедурах (катетеризации моче
вого пузыря, цистоуретроскопия, бужирование мочеиспускательного 
канала, уретротомия, обработка свищевых ходов). Цисталгия, урет
рит, цистит, баланопостит, простатит, уретральный синдром. В гине
кологии — кольпит, вульвовагинит, эндоцервицит, эрозия шейки 
матки и т. п., в качестве профилактического и анальгезирующего ЛС 
при инструментальном обследовании.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно. 10-20 мл геля вводят в уретру при 

помощи одноразового шприца со специальной стерильной насадкой 
или с уретральным катетером. Через 10-15 мин наступает анестезия, 
позволяющая вводить в уретру инструменты (без дополнительного 
смазывания). При использовании постоянного катетера гель вводят 
перед катетеризацией и перед удалением катетера. При осуществле
нии трансуретральных операций гель может применяться дополни
тельно к обычной премедикации. В этом случае его вводят в уретру 
за 10 мин до начала операции, на фоне медикаментозного сна. Для 
обезболивания перед инструментальными гинекологическими иссле
дованиями (гистероскопия, гистеросальпингография и др.) в шейку 
матки на 10-15 мин вводят турунду, смоченную 10 мл геля. При лече
нии гинекологических заболеваний предварительно удаляют слизь и 
выделения из влагалища и шейки матки и вводят тампон, смоченный 
гелем (5-10 мл 1 раз в день на ночь или, при необходимости, 2-3 раза 
в сутки в течение 5-7 дней и более). Для детей доза рассчитывается 
по 0.1-0.2 мл/кг, но не более 10 мл.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.

(а ГИДРОКСИМЕТИЛХИНОКСИЛИНДИОКСИД&
Фарм. группа: противомикробное средство —- хиноксалин.
Синонимы: Диоксидин; Хиндиокс.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для инъекций 1 %, 5, 10 

мг/мл.
Химическое название. 2,3-бис-(оксиметил)хиноксалина 1,4-ди-М- 

оксид.
Фармакологическое действие. Антибактериальный бактерицидный 

препарат широкого спектра действия. Активен в отношении Proteus 
vulgaris, Pseudomonas aeruginosa, палочки Фридлендера, Escherichia coli, 
Shigella dysenteria, Shigella flexneri, Shigella boydii, Shigella sonnei, Salmo
nella spp., Staphylococcus spp., Streptococcus spp., патогенных анаэробов 
{Clostridium perfringens). Действует на штаммы бактерий, устойчивых к 
другим противомикробным ЛС, включая антибиотики. Не оказывает 
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местнораздражающего действия. Возможно развитие лекарственной 
устойчивости бактерий.

При в/в введении характеризуется малой терапевтической широ
той, в связи с чем необходимо строгое соблюдение рекомендуемых 
доз. Обработка ожоговых и гнойно-некротических ран способствует 
более быстрому очищению раневой поверхности, стимулирует репа
ративную регенерацию и краевую эпителизацию и благоприятно 
влияет на течение раневого процесса.

В экспериментальных исследованиях продемонстрировано нали
чие тератогенного, эмбриотоксического и мутагенного действия.

Фармакокинетика. После в/в введения терапевтическая концен
трация в крови сохраняется 4-6 ч. ТСтах в крови — 1-2 ч после одно
кратного введения. Хорошо и быстро проникает во все органы и тка
ни, выводится почками. При повторных введениях не кумулирует.

Показания. В/в — септические состояния (в т. ч. у больных ожого
вой болезнью), гнойный менингит, гнойно-воспалительные процес
сы с симптомами генерализации.

Внутриполостно — гнойные процессы в грудной и брюшной по
лости: гнойный плеврит, эмпиема плевры, перитонит, цистит, эм
пиема желчного пузыря, профилактика инфекционных осложнений 
после катетеризации мочевого пузыря.

Наружно — местно-раневая и ожоговая инфекция (поверхностные 
и глубокие гнойные раны различной локализации, длительно неза
живающие раны и трофические язвы, флегмоны мягких тканей, ин
фицированные ожоги, гнойные раны при остеомиелитах), раны с на
личием глубоких гнойных полостей (абсцесс легких, абсцессы мягких 
тканей, флегмоны тазовой клетчатки, послеоперационные раны мо
чевыводящих и желчевыводящих путей, гнойный мастит), гнойнич
ковые заболевания кожи.

Противопоказания. Гиперчувствительность, надпочечниковая не
достаточность (в т. ч. в анамнезе), беременность, период лактации, 
детский возраст (до 18 лет).

С осторожностью. Почечная недостаточность.
Режим дозирования. В/в капельно. При тяжелых септических со

стояниях вводят 0.5 % раствор для инъекций, предварительно разведя 
в 5 % растворе декстрозы или в 0.9 % растворе NaCl до концентра
ции 0.1-0.2 %. Высшая разовая доза — 300 мг, суточная — 600 мг.

Внутриполостно. В полости раствор вводят через дренажную труб
ку, катетер или шприц, 10-50 мл 1 % раствора.

Наружно, на раневую поверхность, предварительно очищенную от 
гнойно-некротических масс, накладывают салфетки, смоченные 1 % 
раствором ежедневно или через день, в зависимости от состояния 
ожоговой раны и течения раневого процесса. Глубокие раны тампо
нируют или проводят орошение 0.5 % раствором. Максимальная су
точная доза — 2.5 г. Длительность лечения — до 3 нед.

Побочные эффекты. Аллергические реакции. После в/в и внутри- 
полостного введения — головная боль, озноб, гипертермия, тошнота, 
рвота, диарея, подергивание мышц.

Местные реакции: околораневой дерматит.
Особые указания. При ХПН дозу уменьшают. Назначают только 

при неэффективности других противомикробных ЛС.

[а ГИДРОКСИМЕТИЛХИНОКСИЛИНДИОКСИД&
Фарм. группа: противомикробное средство — хиноксалин.
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Синонимы: Диоксидин; Диоксипласт.
Формы выпуска. Наружно: аэрозоль для наружного применения, 

мазь для наружного применения 5 %.
Химическое название. 2, 3-бис-(оксиметил)хиноксалина 1, 4-ди- 

N-оксид.
Фармакологическое действие. Антибактериальный бактерицидный 

препарат широкого спектра действия. Активен в отношении Proteus 
vulgaris, Pseudomonas aeruginosa, палочки Фридлендера, Escherichia coli, 
Shigella dysenteria, Shigella flexneri, Shigella boydii, Shigella sonnei, Salmo
nella spp., Staphylococcus spp., Streptococcus spp., патогенных анаэробов 
(Clostridium perfringens). Действует на штаммы бактерий, устойчивых к 
другим антибактериальным Л С, включая антибиотики. Не оказывает 
местнораздражающего действия. Возможно развитие лекарственной 
устойчивости бактерий. Обработка ожоговых и гнойно-некротиче
ских ран способствует более быстрому очищению раневой поверхно
сти, стимулирует репаративную регенерацию и краевую эпителиза- 
цию и благоприятно влияет на течение раневого процесса.

В экспериментальных исследованиях продемонстрировано нали
чие тератогенного, эмбриотоксического и мутагенного действия.

Фармакокинетика. При местном применении частично всасывает
ся с раневой или ожоговой поверхности, выводится почками. Хоро
шо и быстро проникает во все органы и ткани, выводится почками. 
Не кумулирует.

Показания. Наружно, раневая и ожоговая инфекция — поверхно
стные и глубокие гнойные раны различной локализации (в т. ч. с на
личием глубоких гнойных полостей — абсцессы мягких тканей, флег
моны тазовой клетчатки, послеоперационные раны мочевыводящих и 
желчевыводящих путей, гнойный мастит), длительно незаживающие 
раны и трофические язвы, флегмоны мягких тканей, инфицирован
ные ожоги, гнойные раны при остеомиелитах, гнойничковые заболе
вания кожи.

Противопоказания. Гиперчувствительность, надпочечниковая не
достаточность (в т. ч. в анамнезе), беременность, период лактации.

С осторожностью. Почечная недостаточность.
Режим дозирования. Наружно, местно. Мазь тонким слоем накла

дывают непосредственно на пораженный участок, предварительно 
очищенный от гнойно-некротических масс, или предварительно сма
зывают ею салфетки слоем толщиной 2-3 мм; в гнойные полости вво
дят предварительно пропитанные мазью тампоны.

В виде аэрозоля: 1.5-3 г пены (при нажатии до упора на насадку в 
течение 1-2 с из баллона выходит 15-30 мл) наносят равномерно 
(толщина слоя пены 1-1.5 см) на раневую поверхность, предваритель
но очищенную от гнойно-некротических масс.

Процедуру проводят ежедневно или через день, в зависимости от 
состояния раны и течения раневого процесса.

Максимальная суточная доза —2.5 г. Длительность лечения — 
3 нед.

Побочные эффекты. Аллергические реакции. После в/в и внутри- 
полостного введения — головная боль, озноб, гипертермия, тошнота, 
рвота, диарея, подергивание мышц.

Местные реакции: околораневой дерматит.
Особые указания. При ХПН дозу уменьшают. Назначают только 

при неэффективности др. противомикробных ЛС.
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ГИДРОКСИХЛОРОХИН
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Синоним — Плаквенил.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 200 мг.
Химическое название. 2-[[4-[(7-хлор-4-хинолинил) амино] пентил] 

этил амино] этанол (в виде сульфата).
Описание. Белый кристаллический порошок, горький на вкус.
Фармакологическое действие. Противомалярийный препарат, ак

тивно подавляет бесполые эритроцитарные формы (гематошизотроп- 
ный препарат). Уплотняет лизосомальные мембраны и препятствует 
выходу лизосомальных ферментов, нарушает редупликацию ДНК, 
синтез РНК и утилизацию НЬ эритроцитарными формами плаз
модия.

Оказывает также иммунодепрессивное и противовоспалительное 
действие, подавляет свободнорадикальные процессы, ослабляет ак
тивность протеолитических ферментов (протеазы и коллагеназы), 
лейкоцитов, хемотаксис лимфоцитов.

Фармакокинетика. Абсорбция — вариабельна. Период полуабсорб
ции—3.6 ч (1.9-5.5 ч). Биодоступность — 74 %. Связь с белками 
плазмы — 45 %. ТСтах — 3.2 ч (2-4.5 ч), Стах после приема внутрь 155 
мг — 948 нг/мл, после приема внутрь 310 мг — 1895 нг/мл. Накапли
вается в тканях с высоким уровнем обмена (печени, почках, легких, 
селезенке — в этих органах концентрация превышает плазменную в 
200-700 раз; ЦНС, эритроцитах, лейкоцитах) и в тканях, богатых ме
ланином. В очень низких концентрациях обнаруживается в стенках 
ЖКТ. Проникает через плацентарный барьер, в незначительных ко
личествах определяется в грудном молоке. Объем распределения: из
меренный в крови — 5.522 л, в плазме — 44.257 л.

Метаболизируется частично в печени с образованием активных 
дезэтилированных метаболитов. из крови — 50 дней, из плазмы — 
32 дня. Выводится почками (23-25 % в неизмененном виде) и с жел

чью (менее 10 %). Выведение очень медленно и может длительно оп
ределяться в моче после прекращения лечения.

Показания. Ревматоидный артрит; красная волчанка (системная и 
дискоидная).

Ювенильный артрит. Гиперкальциемия на фоне саркоидоза.
Малярия: лечение острых приступов и подавляющая терапия ма

лярии, вызванной Plasmodium vivax, Plasmodium ovale и Plasmodium 
malariae (исключая гидроксихлорохинрезистентные случаи) и чувст
вительными штаммами Plasmodium falciparum^ радикальное лечение 
малярии, вызванной чувствительными штаммами Plasmodium falcipa
rum.

Фотодерматит. Поздняя кожная порфирия, хронический кожный 
васкулит.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (воз
можно применение по «жизненным» показаниям), период лактации, 
детский возраст (длительная терапия).

С осторожностью. Ретинопатия, изменение полей зрения, угнете
ние костномозгового кроветворения, психозы (в т. ч. в анамнезе), 
порфирия, псориаз, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, гепа
тит, печеночная и/или почечная недостаточность.

Режим дозирования. Внутрь, во время приема пищи или запивая 
стаканом молока. 200 мг гидроксихлорохина сульфата эквивалентны 
155 мг гидроксихлорохина основания.
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Ревматоидный артрит: начальная доза у взрослых — 400-600 мг/ 
сут, поддерживающая — 200400 мг/сут.

Ювенильный артрит: доза не должна превышать 6.5 мг/кг или 
400 мг/сут (выбирается наименьшая доза).

Дискоидная и системная красная волчанка: начальная доза для 
взрослых — 400-800 мг/сут, поддреживающая — 200-400 мг/сут.

Фотодерматоз: до 400 мг/сут. Лечение должно быть ограничено 
периодами максимальной солнечной экспозиции.

Малярия: подавляющая терапия у взрослых — 400 мг/сут каждый 
7-й день; у детей (в т. ч. младенцев) еженедельная подавляющая до
за — 6.5 мг/кг, но, независимо от массы тела, не должна превышать 
дозу для взрослых (400 мг). Если условия позволяют, подавляющую 
терапию назначают за 2 нед до воздействия, в ином случае можно на
значить начальную двойную дозу: 800 мг — взрослым и 12.9 мг/кг (но 
не превышающую 800 мг) — детям, разделив на 2 приема с промежут
ком в 6 ч. Подавляющую терапию следует продолжать в течение 8 нед 
после покидания эндемичной зоны.

Лечение острого приступа малярии: начальная доза для взрос
лых — 800 мг, затем по 400 мг через 6-8 ч, а затем по 400 мг 2 следую
щих дня (в общей сложности 2 г гидроксихлорохина сульфата). В ка
честве альтернативного метода может быть эффективной доза 800 мг 
однократно. Для детей общая доза — 32 мг/кг (но не превышающая 
2 г) назначается в течение 3 дней: первая доза — 12.9 мкг (но не пре
вышающая разовой дозы 800 мг), вторая доза — 6.5 мг/кг (но не пре
вышающая 400 мг) через 6 ч после первой, третья доза — 6.5 мг/кг 
(но не превышающая 400 мг) через 18 ч после второй дозы, четвертая 
доза — 6.5 мг/кг (но не превышающая 400 мг) через 24 ч после треть
ей дозы.

Доза для взрослых может быть рассчитана и на 1 кг массы тела, 
так же, как и для детей.

Побочные эффекты. Со стороны опорно-двигательной и нервной 
систем: миопатия или нейромиопатия, приводящие к усиливающейся 
миастении и атрофии проксимальных групп мышц; сенсорные нару
шения, снижение сухожильных рефлексов, аномальная нервная про
водимость; головная боль, головокружение, нервозность, психоз, 
эмоциональная лабильность, судороги.

Со стороны органов чувств: шум в ушах, тугоухость, фотофобия, 
нарушение остроты зрения, нарушение аккомодации, отек и помут
нение роговицы, скотома; при длительном применении больших 
доз — ретинопатия (в т. ч. с нарушением пигментации и дефектами 
полей зрения), атрофия зрительного нерва, кератопатия, дисфункция 
цилиарной мышцы.

Со стороны ССС: КМП, AV блокада, снижение сократимости 
миокарда, гипертрофия миокарда.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота (редко), 
снижение аппетита, абдоминальная боль спастического характера, 
диарея; гепатотоксичность (нарушение функции печени, печеночная 
недостаточность).

Со стороны органов кроветворения: нейтропения, апластическая 
анемия, агранулоцитоз, тромбоцитопения, гемолитическая анемия (у 
пациентов с дефицитом глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы).

Со стороны кожных покровов: кожная сыпь (в т. ч. буллезная и 
генерализованная пустулезная), зуд, нарушение пигментации кожи и 
слизистых оболочек, обесцвечивание волос, алопеция, фоточувстви
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тельность, многомофорная экссудативная эритема), обострение псо
риаза (в т. ч. с лихорадкой и гиперлейкоцитозом).

Передозировка. Симптомы: кардиотоксичность (нарушение про
водимости по пучку Гиса; при хронической интоксикации — гипер
трофия миокарда обоих желудочков, снижение АД), нейротоксич
ность (головокружение, головная боль, повышенная возбудимость, 
судороги, кома), нарушение зрения, остановка дыхания и сердца.

Передозировка особенно опасна у маленьких детей, даже приме
нение 1-2 г препарата может привести к летальному исходу.

Лечение: промывание желудка, назначение активированного угля 
(в дозе, в 5 раз превышающей дозу препарата), форсированный диу
рез и подщелачивание мочи (например, аммония хлоридом до pH 
мочи 5.5-6.5) повышают выведение с мочой 4-аминохинолина, сим
птоматическая терапия (включая назначение при судорогах — диазе
пама, противошоковая терапия). Необходим контроль концентрации 
натрия в сыворотке крови и постоянный врачебный контроль не ме
нее 6 ч после купирования симптомов.

Взаимодействие. Увеличивает концентрацию дигоксина в плазме.
Увеличивает плазменные концентрации пеницилламина и риск 

возникновения его побочных эффектов со стороны органов крове
творения, мочевыводящей системы и кожных реакций.

Щелочное питье и щелочи ускоряют выведение из организма.
Особые указания. Перед началом и во время терапии необходимо 

проводить не реже 1 раза в 6 мес офтальмологическое обследование.
Во время терапии необходим постоянный контроль клеточного 

состава крови, состояния скелетных мышц (в т. ч. сухожильных реф
лексов).

В период лечения необходимо воздерживаться от занятий потен
циально опасными видами деятельности, требующими повышенной 
концентрации внимания и быстроты психомоторных реакций.

[=) Гиналгин
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство.
Состав: метронидазол 250 мг, хлорхинальдол 100 мг.
Формы выпуска. Вагинально: таблетки вагинальные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат для ме

стного применения в гинекологии. Обладает противомикробным, 
противогрибковым и противопротозойным действием. Хлорхиналь
дол активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
бактерий (Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Staphylococcus albus, 
Streptococcus spp. (группы В), Corynebacterium, Enterococcus, Enterobacter 
и т. д.); Trichomonas spp. Обладает противогрибковым действием. 
Метронидазол — синтетическое противопротозойное и противомик
робное ЛС, активен в отношении Trichomonas vaginalis, Enterobacter, 
облигатных анаэробов (в т. ч. анаэробных грамотрицательных бакте
рий: Bacteroides spp., Bacteroides fragilis, Fusobacterium spp.), анаэробных 
грамположительных бактерий (Clostridium spp. и чувствительных 
штаммов Eubacter spp.), анаэробных грамположительных кокков (Рер- 
tococcus spp. и Peptostreptococcus spp.). Метронидазол неактивен в отно
шении факультативных анаэробов и облигатных аэробов.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания влагали
ща, вызванные чувствительными к препарату бактериями, грибами 
или простейшими, а также их комбинацией.
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Противопоказания. Гиперчувствительность; беременность; период 
лактации.

Режим дозирования. Интравагинально. Таблетку необходимо вве
сти глубоко во влагалище, желательно перед сном. Назначают по
1 таблетке в день в течение 10 дней. При необходимости курс лече
ния можно повторить.

Побочные эффекты. Зуд в области влагалища или вульвы, прохо
дящий по окончании лечения.

Особые указания. Лечение не проводят в период менструации. 
Следует воздерживаться от половых контактов непосредственно по
сле введения препарата. В случае вагинита, вызванного Trichomonas 
vaginalis, целесообразно одновременное лечение полового партнера 
метронидазолом для приема внутрь. В период лечения не следует 
употреблять этанол.

ГРАМИЦИДИН С
Фарм. группа: антибиотик полипептидный.
Синонимы: Грамицидин; Грамицидин С.
Формы выпуска. Наружно: раствор для наружного применения

2 %;
Сублингвально: таблетки защечные 1.5 мг;
Местно: паста для местного применения 0.24 %.
Характеристика. Циклический пептид, состоит из 5 аминокислот.
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство, проду

цируется споровой палочкой Bacillus brevis var. G-В. Оказывает бакте
риостатическое и бактерицидное (в высоких концентрациях) дейст
вие на Streptococcus spp., Staphylococcus spp., Streptococcus pneumoniae, 
менингококки, гонококки, возбудителей анаэробной инфекции.

Повышает проницаемость мембраны микробной клетки для неор
ганических катионов за счет формирования сети каналов в липидных 
структурах мембраны, что обусловливает осмотическую неустойчи
вость клетки.

Показания. Водный и жировой раствор: гнойные раны, пролежни, 
язвы, ожоги, остеомиелит, травма суставов, эмпиема, флегмона, кар
бункул, фурункул (промывание, орошение повязок и тампонов).

Спиртовой раствор: пиодермия.
В составе комбинированной терапии: инфицированная экзема 

век, блефарит, мейболит (ячмень), склерит, эписклерит, иридоцик
лит, ирит, наружный отит.

Таблетки буккальные — фарингит, афтозный стоматит, гингивит, 
тонзиллит.

Паста — местная контрацепция, ожоги, раны.
Противопоказания. Гиперчувствительность, парентеральное введе

ние, дерматозы, период лактации.
С осторожностью. Беременность.
Режим дозирования. Местно. Для приготовления водного раствора 

2 % раствор разводят в 100-200 раз стерильной дистиллированной 
или обычной питьевой водой. Для приготовления жирового раство
ра — 2 % раствор разводят касторовым маслом, рыбьим жиром, лано
лином в 25-30 раз. Применяют для промывания, орошения повязок, 
тампонов.

Для приготовления спиртового раствора 2 % раствор разводят в 
100 раз 70 % этанолом. При пиодермии смазывают кожу спиртовым 
раствором 2-3 раза в день.
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Таблетки буккальные. 3 мг (2 таблетки) одну за другой медленно 
рассасывают в полости рта с интервалом 20-30 мин 4 раза в день; на 
курс — 15-30 мг.

Паста для местного применения. Наносят тонким слоем на пора
женную поверхность и накрывают марлевой салфеткой. Повязки ме
няют через 2-4 дня.

В качестве контрацептивного ЛС во влагалище специальным 
шприцем вводят 5-6 г.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, контактный дерма
тит, при парентеральном введении — гемолиз, флебит.

Взаимодействие. Усиливает эффекты других противомикробных 
ЛС.

Особые указания. Водный раствор грамицидина можно употреб
лять в течение 3 дней после приготовления. Введение растворов в ве
ну не допускается — возможны гемолиз и развитие флебита.

[=1 ГРИЗЕОФУЛЬВИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы — Гризеофульвин.
Формы выпуска. Наружно: порошок для наружного применения;
Внутрь: суспензия для приема внутрь, таблетки 125 мг.
Химическое название. (1’8-транс)-7-хлор-2’, 4, 6-триметокси-6’- 

метил-спиро[бензофуран-2(ЗН), Г-[2]циклогексен] -3, 4’-дион.
Описание. Белый или белый с желтоватым оттенком кристалличе

ский порошок со специфическим (грибным) запахом. Нерастворим в 
воде, мало растворим в этаноле.

Фармакологическое действие. Противогрибковый антибиотик, эф
фективен в отношении грибов рода Trichophyton, Microsporum, Epyder- 
mophyton, Achorionum\ вызывает нарушение структуры митотического 
веретена и синтеза клеточной стенки у хитинсодержащих грибов, по
давляет деление грибковых клеток в метафазе и синтез белка из-за 
нарушения связи с матричной РНК. Накапливается в клетках кожи, 
волос и ногтей, являющихся предшественниками кератина, делая ке
ратин устойчивым к грибковой инвазии. По мере отделения инфици
рованного кератина происходит замена его здоровой тканью.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая: микрокристаллическая 
форма — 25-70 %, ультрамикрокристаллическая форма— почти 
100 %. Прием жирной пищи усиливает всасывание. ТСтах после 
приема внутрь — 4-5 ч, Стах — 0.5-5 мг/л. Связь с белками плазмы — 
80 %. Избирательно накапливается в роговом слое кожи и ее придат
ках, а также в печени, жировой клетчатке, скелетной мускулатуре. 
Незначительное количество распределяется в жидкостях и тканях ор
ганизма. Проникает через плаценту.

Метаболизируется в печени с образованием неактивных метабо
литов (6-метилгризеофульвина и глюкуронидного производного). 
Т1/2 — 24 ч. Выводится почками (в т. ч. 1 % — в неизмененном виде) и 
через кишечник (36 % — в неизмененном виде).

Показания. Микозы кожи, волос и ногтей (фавус, трихофития, 
микроспория волосистой части головы, микроспория гладкой кожи, 
дерматомикоз бороды и усов, эпидермофития гладкой кожи, паховая 
эпидермофития, онихомикозы).

Противопоказания. Гиперчувствительность, порфирия, СКВ, вол
чаночноподобный синдром, системные заболевания крови, лейкопе
ния, органические заболевания печени и почек, печеночная недоста
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точность, злокачественные новообразования, беременность, период 
лактации, детский возраст (до 2 лет — эффективность и безопасность 
применения не изучены).

Режим дозирования. Внутрь, во время или после еды, за один или 
несколько приемов. Взрослым — в суточной дозе 500 мг. При тяже
лых микозах дозу увеличивают. Детям — в суточной дозе 10 мг/кг. 
Продолжительность лечения при тяжелых микозах —до 12 мес. Курс 
лечения при поражении кожи тела — 2-4 нед, волосистой части голо
вы — 4-6 нед, стоп — 4-8 нед, пальцев рук — не менее 4 мес, пальцев 
ног — не менее 6 мес. Высшая суточная доза — 1 г.

Наружно — линимент наносят тонким слоем на очаги поражения 
1-2 раза в сутки; максимальная суточная доза — 30 г.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головная боль, 
головокружение, необычайная утомляемость или слабость, бессонни
ца, периферическая невропатия, нарушения координации движений, 
дезориентация, парестезии конечностей, спутанность сознания.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея, 
гастралгия, кандидозный стоматит, гепатит.

Со стороны органов кроветворения: гранулоцитопения, агрануло
цитоз, лейкопения.

Аллергические реакции: крапивница, кожная сыпь, зуд, ангионев
ротический отек, фотосенсибилизация, волчаночноподобный син
дром, мультиформная экссудативная эритема, токсический эпидер
мальный некролиз (синдром Лайелла).

Взаимодействие. Усиливает действие этанола.
Снижает активность эстрогенсодержащих пероральных контра

цептивов, антикоагулянтов непрямого типа действия вследствие ин
дукции микросомальных ферментов печени.

Барбитураты и примидон уменьшают противогрибковую актив
ность.

Особые указания. Вследствие отрицательного влияния на репро
дуктивную функцию (как у мужчин, так и у женщин) необходимо ис
пользовать эффективные негормональные методы контрацепции.

Пациентам следует воздерживаться от занятий потенциально 
опасными видами деятельности, требующими повышенного внима
ния и быстроты психомоторных реакций.

Гризеофульвин не применяют для лечения инфекций легкой сте
пени тяжести, при которых достаточно назначения только противо
грибковых ЛС для наружного применения.

® ГРИЗЕОФУЛЬВИН + САЛИЦИЛОВАЯ КИСЛОТА&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Гризеофульвин; Гримексал; Гримелан.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения, ли

нимент 2.5 %, мазь для наружного применения.
Описание. Мазь — белого или белого с желтоватым оттенком цве

та с запахом фенхелевого масла.
Крем — белого цвета с характерным запахом ментола и камфоры.
Фармакологическое действие. Комбинированный противогрибко

вый препарат, действие которого определяется компонентами, входя
щими в его состав.

Гризеофульвин оказывает фунгистатическое действие на разные 
виды дерматофитов {Trichophyton, Microsporum, Epidermophyton). Нару
шая структуру митотического веретена, подавляет деление грибковых 
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клеток в метафазе. В разной степени накапливается в клетках кожи, 
волос и ногтей, являющихся предшественниками кератина, делая ке
ратин резистентным к грибковой инвазии. По мере отделения инфи
цированного кератина происходит замена его здоровой тканью.

Благодаря наличию в составе препарата салициловой кислоты 
проникает в глубокие слои пораженной кожи и ногтевой пластинки.

Обладает также антисептическим и кератолитическим действием, 
уменьшает зуд, оказывает болеутоляющий эффект. Не оказывает ме
стнораздражающего действия.

Активные компоненты при местном применении не всасываются 
и в сосудистое русло не поступают, что определяет практическое от
сутствие побочных эффектов, характерных для применения гризео- 
фульвина внутрь.

Показания. Дерматофитии кожи, волос, ногтей.
Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 

лактации, детский возраст (до 14 лет).
Режим дозирования. Наружно, наносят тонким слоем на поражен

ные участки кожи 1-2 раза в день. Суточная доза мази не должна 
превышать 20 г, крема — 30 г.

При дерматомикозах гладкой кожи мазь или крем наносят на по
раженные участки кожи 1-2 раза в день в течение 2-3 нед, при мик
роспории волосистой части головы — в течение 2-4 нед.

При онихомикозе мазь наносят на очищенные пораженные участ
ки ногтей в течение 2 нед ежедневно, а затем 1 раз в 2 дня до полной 
смены ногтя. При оперативном удалении пораженного ногтя на ног
тевое ложе наносят 1 раз в 2 дня (до отрастания здорового ногтя).

Побочные эффекты. Аллергические реакции — кожная сыпь (в 
т. ч. крапивница и эритематозные высыпания).

Особые указания. Мазь не рекомендовано назначать с профилак
тической целью.

В период лечения следует избегать приема этанола.
Лечение должно продолжаться не менее 2 нед после исчезновения 

клинических симптомов.
При необходимости систематического применения крема требует

ся наблюдение врача.

® ДАКТИНОМИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синонимы: Дактиномицин; Космеген.
Формы выпуска: Парентерально: концентрат для приготовления 

раствора для инфузий 0.5 мг/мл, лиофилизат для приготовления рас
твора для инъекций 0.5 мг.

Химическое название. Актиномицин D.
Фармакологическое действие. Противоопухолевое средство, анти

биотик из группы актиномицинов. Дактиномицин — основной ком
понент в смеси актиномицинов, продуцируемых Streptomyces parvullus. 
Токсичность актиномицинов в сравнении с их антибактериальной 
активностью препятствует их использованию в качестве антибиоти
ков для лечения инфекционных заболеваний. В то же время они ока
зывают противоопухолевое действие, что позволяет использовать их в 
качестве паллиативной терапии некоторых типов рака.

Фармакокинетика. Не проникает через ГЭБ. Активно связывается 
с белками крови. Метаболизм минимальный. Т1/2 — 36 ч. Выводится 
через кишечник — 50 % в неизмененном виде, почками — 10 % в не
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измененном виде, около 30 % от дозы выводится с мочой и фекалия
ми в течение 1 нед.

Показания. Опухоль Вильмса (в сочетании с радиотерапией), раб
домиосаркома (в комбинации с винкристином и циклофосфамидом), 
метастатическая хорионэпителиома (в комбинации с метотрексатом 
под контролем содержания ХГ), неметастатическая хорионэпителио
ма (в комбинации с метотрексатом и хирургическим лечением), мета
статическая несеминоматозная карцинома тестикул, саркома Юинга 
(в составе комплексной терапии), гроздевидная саркома (в сочетании 
с лучевой терапией).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Ветряная оспа, опоясывающий лишай, ранний 

детский возраст (до 1 года), гиперурикемия, подагра, уратный нефро- 
уролитиаз, печеночная недостаточность, выраженная цитопеническая 
реакция при лекарственной или радиационной терапии (в анамнезе).

Режим дозирования. В/в капельно, дактиномицин разводят, добав
ляя 1.1 мл стерильной воды для инъекций. В результате получается 
прозрачный раствор золотистого цвета, содержащий приблизительно 
500 мкг/мл. Полученный раствор может быть добавлен в инфузион
ные 5 % раствор декстрозы или 0.9 % раствора NaCl.

Метод изолированной перфузии. Преимущество метода — мини
мальное попадание препарата в другие регионы через системный 
кровоток, препарат продолжает воздействовать на опухоль в течение 
всего периода лечения. Доза существенно выше дозы, используемой 
при системном пути введения, опасность возникновения дополни
тельных токсических эффектов невелика. Назначают 50 мкг/кг для 
нижних конечностей и органов таза; 35 мкг/кг — для верхних конеч
ностей. Тучным пациентам, а также в случаях предварительного лече
ния химиотерапевтическими ЛС и облучением рекомендуется назна
чать меньшие дозы.

Максимальная суточная доза для взрослых и детей — 15 мкг/кг 
или 400-600 мкг/кв. м поверхности тела в/в в течение 5 дней. Взрос
лым — 500 мкг/сут в/в в течение 5 дней. При расчете дозы для паци
ентов, страдающих ожирением или отеками, следует учитывать пло
щадь поверхности тела, чтобы доза соответствовала «сухой» массе те
ла. Детям — 15 мкг/кг/сут в/в в течение 5 дней. Альтернативный 
курс — общая доза составляет 2.5 мг/кв. м поверхности тела в/в за 
1 нед. Повторный курс лечения может быть проведен не ранее чем 
через 3 нед (при условии исчезновения всех признаков токсических 
эффектов). При опухоли Вильмса используют комбинацию низких 
доз дактиномицина и лучевой терапии, возможно применение ком
бинированной терапии с винкристином вместе с хирургическим ле
чением и радиотерапией. Дактиномицин и винкристин применяют в 
течение 7 циклов, продолжительность поддерживающей терапии — 
15 мес. При рабдомиосаркоме используют следующие комбинации: 
винкристин и дактиномицин; винкристин, дактиномицин и цикло
фосфамид (VAC-терапия), все 4 препарата последовательно. Детям с 
неоперабельной или метастатической рабдомиосаркомой назначают 
VAC-химиотерапию. При метастатической хориокарциноме приме
няют последовательную терапию дактиномицином и метотрексатом. 
Последовательная терапия применяется, если имеется: стабильность 
титров гонадотропина после 2 успешных курсов какого-либо препа
рата; повышение титров гонадотропина во время лечения; токсич
ность, препятствующая адекватной терапии. При неметастатической 
хориокарциноме дактиномицин и метотрексат назначают вместе и 
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раздельно как в сочетании с хирургическим вмешательством, так и 
без него. При метастатической несеминоматозной карциноме тести- 
кул дактиномицин используют в качестве самостоятельного препара
та. Назначают циклами по 500 мкг/сут 5 дней подряд, каждые 
6-8 нед, в течение 4 мес и более. В качестве паллиативного лечения 
саркомы Юинга и гроздевидной саркомы дактиномицин используют 
в/в или для региональной перфузии (отдельно и в сочетании с други
ми противоопухолевыми Л С или радиотерапией). При саркоме Юин
га используют последовательное назначение дактиномицина — 
45 мкг/кв. м и циклофосфамида — 1200 мг/кв. м совместно с лучевой 
терапией в течение 18 нед. При гроздевидной саркоме назначают в 
комбинации с лучевой терапией, что приводит к временному объек
тивному улучшению и исчезновению болей и дискомфорта. Этот 
паллиативный эффект варьирует от временного угнетения роста опу
холи до значительной, но временной регрессии размера опухоли.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, повышенная утомляемость, 
вялость, лихорадка, миалгия, гипокальциемия, хейлит, эзофагит, яз
венный стоматит, фарингит, снижение аппетита, дисфагия, боль в 
животе, диарея, эрозивно-язвенное поражение ЖКТ, проктит, гепа
тит, гепатомегалия, асцит, анемия, апластическая анемия, агрануло
цитоз, лейкопения, тромбоцитопения, панцитопения, ретикулоцито- 
пения, алопеция, сыпь, акне, рецидив эритемы, гиперпигментация 
кожи (ранее подвергавшейся облучению); некрозы мягких тканей 
(при попадании под кожу при в/в введении).

Взаимодействие. Повышает уровень мочевой кислоты в плазме, 
поэтому может ослаблять эффективность аллопуринола, колхицина, 
сульфинпиразона и блокаторов канальцевой секреции.

Одновременный прием с гематотоксичными ЛС усиливает риск 
развития лейкопении и тромбоцитопении.

Усиливает действие лучевой терапии и ЛС, угнетающих костно
мозговое кроветворение (включая желудочно-кишечную токсич
ность, угнетение костного мозга, кожные эритемы).

Усиливает кардиотоксичность доксорубицина.
Ослабляет иммунный ответ на введение инактивированных вирус

ных вакцин.
Необходимо воздержаться от вакцинации живыми вирусными 

вакцинами на фоне терапии дактиномицином.
Особые указания. В процессе лечения необходимо ежедневно кон

тролировать содержание тромбоцитов и лейкоцитов; если их количе
ство заметно уменьшилось, следует прекратить лечение до восстанов
ления функции костного мозга (3 нед). Необходимо систематическое 
определение активности «печеночных» ферментов, билирубина, об
щего анализа мочи.

Тошноту и рвоту, которые развиваются в течение первых часов 
после введения, можно купировать противорвотными ЛС. Искажает 
результаты биологических проб, используемых для определения эф
фективности антибактериальных ЛС.

При проведении совместной лучевой терапии увеличивается риск 
развития токсических реакций со стороны ЖКТ и угнетения костно
го мозга.

С особой осторожностью назначают во время двухмесячной тера
пии правосторонней опухоли Вильмса, так как при этом отмечаются 
гепатомегалия и повышение активности «печеночных» трансаминаз.

Усиливает действие лучевой терапии.
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В случае попадания под кожу и в ткани необходимо прервать ин
фузию и разъединить систему для в/в введения, но оставить канюлю 
или иглу на месте; через канюлю или иглу необходимо извлечь из
лившийся препарат, при необходимости ввести антидот—1.6 мл 
25 % раствора натрия тиосульфата с 3 мл воды для инъекций или 
4 мл 10 % раствора натрия тиосульфата с 50 мг аскорбиновой кисло
ты и 6 мл воды для инъекций. После введения антидота канюлю или 
иглу удаляют. Конечности следует придать возвышенное положение 
и наложить холодный компресс на 45 мин. В тяжелых случаях — хи
рургическое вмешательство. Разведенный раствор не содержит кон
сервантов, неиспользованный препарат следует выбросить, предвари
тельно проведя обезвреживание 5 % раствором тринатрия фосфата в 
течение 30 мин.

Приготовление раствора, вследствие высокой токсичности, реко
мендуется в шкафу биологической защиты класса 2 с ламинарным 
потоком. Персонал, готовящий его, должен надевать хирургические 
перчатки и закрытый (хирургического типа) халат с завязанными 
манжетами.

Следует избегать вдыхания порошка и паров, контакта с кожей и 
слизистыми оболочками, особенно слизистой оболочкой глаз. При 
случайном попадании препарата в глаза следует немедленно промыть 
их большим количеством воды, а затем обратиться за консультацией 
к офтальмологу.

При попадании на кожу необходимо промыть загрязненную по
верхность большим количеством воды в течение 15 мин.

Если препарат вводят непосредственно в вену без использования 
системы инфузии, должна применяться «двухигольная» методика: 
развести и извлечь расчетную дозу из флакона с помощью 1 стериль
ной иглы; для непосредственного в/в введения необходимо использо
вать другую стерильную иглу.

® ДАПСОН
Фарм. группа: противотуберкулезное и противолепрозное сред

ство.
Синоним — Диафенилсульфон.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 25, 50 мг.
Химическое название. 4,4’-диаминодифенилсульфон.
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство, актив

но в отношении микобактерий лепры и туберкулеза. Оказывает бак
териостатическое действие, сходное с антагонистами ПАБК.

Фармакокинетика. Медленно абсорбируется из ЖКТ. Биодоступ
ность — 70-80 %. Хорошо распределяется в организме, но особенно 
высокие уровни создаются в печени, мышцах, почках и коже. Кон
центрация в слюне — 18-27 % от концентрации в крови. Хорошо 
проникает через плаценту. ТСтах — от 2 до 6 ч. Стах при использова
нии разовых доз 50 мг и 100 мг составляет соответственно 
0.6-0.7 мкг/мл и 1.7-1.9 мкг/мл.

Метаболизируется в печени с участием ацетилтрансферазы с обра
зованием метаболита — моноацетилдапсона, который может подвер
гаться деацетилированию и переходить снова в дапсон. Состояние 
равновесия между ними создается в течение нескольких часов. Ско
рость ацетилирования зависит от того, каким ацетилятором является 
пациент — «быстрым» или «медленным», при этом скорость ацетили
рования клиническую эффективность терапии не определяет. Другой 

569



путь его метаболизма — это гидроксилирование в печени до дапсон- 
гидроксиламина. Связь с белками дапсона — 70-90 %, а моноацетил- 
дапсона — более 90 %.

Т1/2 для дапсона и моноацетилдапсона — 10-50 ч (в среднем около 
30 ч). 70-85 % медленно выводится почками в форме дапсона и его 
метаболитов (5-15 % дапсона выводится путем активной канальцевой 
секреции); остальное количество экскретируется в форме метаболи
тов, которые частично конъюгированы с глюкуроновой и серной ки
слотами. Энтерогепатическая циркуляция имеет большое значение 
для поддержания определенных концентраций препарата в крови в 
процессе длительной терапии.

Показания. Лепра, туберкулез, герпетиформный дерматит Дю
ринга.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная недоста
точность, ХПН, анемия.

Режим дозирования. Внутрь, циклами по 4-5 нед с однодневным 
перерывом через каждые 6 дней. Первые 2 нед — по 0.05 г 2 раза в 
день, в следующие 3 нед — по 0.1 г 2 раза в день; затем делают пере
рыв на 2 нед, после чего проводят второй цикл по той же схеме. Курс 
лечения —4 цикла. После четвертого цикла — перерыв на 1-1.5 мес. 
Для лечения герпетиформного дерматита Дюринга —по 0.05-0.1 г 
2 раза в день циклами по 5-6 дней с перерывом на 1 день, всего 3-5 
циклов; после исчезновения клинических проявлений проводят под
держивающую терапию — 0.05 г через день или 1-2 раза в неделю.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, слабость, снижение 
аппетита, диспепсия, головокружение, головная боль, сердцебиение, 
кардиалгии, цианоз, токсический гепатит, анемия.

Взаимодействие. При сочетании с аминобензоатами ослабляется 
антибактериальная активность (при лечении лепры), но эффектив
ность при лечении дерматита сохраняется.

Рифампин снижает концентрации дапсона в крови, поскольку 
стимулирует микросомальные ферменты печени.

Триметоприм увеличивает концентрации дапсона в крови (воз
можно, за счет ингибирования метаболизма в печени).

Диданозин нарушает абсорбцию, поэтому дапсон следует исполь
зовать за 2 ч или через 2 ч после назначения диданозина.

Л С, нарушающие кроветворение, усиливают дискразии, вызван
ные дапсоном.

Особые указания. До и во время лечения необходимо системати
чески контролировать показатели крови и мочи, функциональное со
стояние печени. Для предупреждения и уменьшения побочных эф
фектов рекомендуется назначать витамины, препараты Fe.

ДАУНОРУБИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синонимы: Даунорубицин-ЛЭНС; Рубомицин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для внутривенного введения 20, 40 мг, порошок для приго
товления раствора для инъекций 20, 40 мг.

Химическое название. (88-цис)-8-ацетил-10-[(3-амино-2, 3, 6-три- 
дезокси-альфа-Ь-ликсогексопиранозил)окси]-7, 8, 9, 10-тетрагидро- 
6, 8, 11-тригидрокси-1-метокси-5, 12-нафтацендион (и в виде гидро
хлорида).
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Фармакологическое действие. Противоопухолевый антибиотик ан- 
трациклинового ряда, продуцируемый Streptomyces coeruleorubidis, с 
цитостатическим действием. Действует на S-фазу митоза. Блокирует 
матричную функцию ДНК, нарушая синтез нуклеиновых кислот и 
белка. Противоопухолевая активность реализуется также через взаи
модействие с мембранами и образование свободных радикалов семи
хинонного типа.

Характеризуется высокой антимитотической активностью и низ
кой избирательностью действия.

Терапевтический эффект при острых лейкозах развивается после 
2-3 инъекций (значительно уменьшается число бластных клеток в 
крови и костном мозге). Снижение общего количества лейкоцитов 
продолжается на протяжении 2 нед после окончания курса. Токсич
ность наиболее высока при внутрибрюшинном способе введения.

Фармакокинетика. После в/в введения циркулирует в крови в те
чение нескольких минут. Через 30 мин после инъекции наиболее вы
сокие концентрации регистрируются в селезенке, легких, сердечной 
мышце и почках. Не проходит ГЭБ. Неравномерно распределяется в 
органеллах клетки, основная часть накапливается в ядре. Снижение 
концентрации в крови носит двухфазный характер — с Т1/2 от 35-45 
мин до 46-54 ч, в среднем — 26.7 ч.

Быстро (в течение 1 ч) метаболизируется в печени путем реакций 
восстановления и конъюгации с глюкуроновой кислотой с образова
нием активного метаболита даунорубицинола. Выводится почками: 
10 % — за 24 ч, 25 % — за 5 дней; с желчью — 40 %. Обладает выра
женными кумулятивными свойствами.

Показания. Острый лимфобластный и нелимфобластный (миелоб- 
ластный, монобластный, эритробластный) лейкоз, нейробластома, 
неходжкинские лимфомы, опухоль Юинга, опухоль Вильмса, хрони
ческий миелолейкоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим антра- 
циклинам или антрацендионам), тяжелое угнетение функции костно
го мозга (лейкопения — число лейкоцитов ниже 4 тыс./мкл, грануло- 
цитопения — менее 750/мкл, тромбоцитопения — число тромбоцитов 
ниже 120 тыс./мкл), декомпенсированная ХСН, терминальная стадия 
болезни, кахексия, тяжелая печеночная и/или почечная недостаточ
ность, предшествующая химиотерапия другими антрациклинами или 
антрацендионами в предельных суммарных дозах, язвенная болезнь 
желудка и двенадцатиперстной кишки (в фазе обострения), острые 
инфекционные заболевания вирусной, грибковой или бактериальной 
природы (в т. ч. туберкулез, ветряная оспа, опоясывающий лишай), 
беременность, период лактации.

С осторожностью. Одновременное применение липидных Л С для 
парентерального питания, угнетение костномозгового кроветворения 
(в т. ч. на фоне сопутствующей лучевой или химиотерапии, инфильт
рация костного мозга опухолевыми клетками), гиперурикемия (осо
бенно проявляющаяся подагрой или уратным нефроуролитиазом), 
детский и пожилой возраст (безопасность и эффективность примене
ния не установлены).

Режим дозирования. Только в/в. Суточная доза для взрослых — 
30-60 мг/кв. м каждые 2-3 нед в течение 3 дней или 20-40 мг/кв. м в 
течение 5 дней. Для детей — 25 мг/кв. м 1 раз в 5-7 дней. Курсовая 
доза для взрослых — 600 мг/кв. м; для детей — 300 мг/кв. м. Можно 
однократно в дозе 0.18 г/кв. см с интервалом не менее месяца.
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Пациентам с нарушением функции почек дозу уменьшают — при 
концентрации креатинина в сыворотке крови выше 0.3 ммоль/л ре
комендуется использовать половину обычной дозы.

При нарушении функции печени и концентрации билирубина в 
сыворотке крови 20.5-51.3 мкмоль/л следует использовать 3/4 обыч
ной дозы, а при концентрации билирубина выше 51.3 мкмоль/л — 
половину обычной дозы препарата.

Побочные эффекты. Со стороны органов кроветворения: угнете
ние костномозгового кроветворения (анемия, лейкопения, грануло- 
цитопения, тромбоцитопения).

Со стороны ССС: развитие или усугубление СН (одышка, отеч
ность в области голеностопных суставов), аритмии, КМП.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, снижение аппе
тита, рвота, диарея, тенезмы, изъязвление слизистой оболочки ЖКТ 
(язвенный стоматит, эзофагит и др.).

Со стороны мочеполовой системы: болезненное или затрудненное 
мочеиспускание, цистит, уратная нефропатия, гиперурикемия (след
ствие цитолиза), аменорея, азооспермия.

Местные реакции: в месте введения — флебиты, болезненные оча
ги воспаления (панникулит); при попадании под кожу —некроз ок
ружающих тканей.

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд.
Прочие: головная боль, алопеция, изменение цвета кожи (потем

нение, гиперемия), развитие оппортунистических инфекций (грибко
вые поражения полости рта), лихорадка, боль в нижней части спины 
или боку.

Взаимодействие. Совместим с винкристином, циклофосфаном, 6- 
меркаптопурином, преднизолоном, L-аспарагиназой, метотрексатом.

Гепатотоксичные Л С (в т. ч. метотрексат) увеличивают риск нару
шения функции печени.

Фармацевтически несовместим с гепарином и дексаметазона фос
фатом — осадок; сильнощелочными растворами (pH более 8) — не
прочная гликозидная связь; ЛС, содержащими бактериостатические 
агенты (бензиловый спирт),—преждевременное высвобождение ак
тивного препарата.

Другие противоопухолевые ЛС усиливают эффект и аддитивно уг
нетают функцию костного мозга.

Циклофосфан, препараты Li+ усиливают кардиотоксичность.
Может вызывать гиперурикемию, поэтому снижает противоподаг- 

рический эффект аллопуринола и колхицина, сульфинпиразона, бло
каторов канальцевой секреции.

При введении живых вирусных вакцин возможна репликация вак
цинного вируса и усиление побочных эффектов, инактивированных 
вакцин — снижение выработки противовирусных антител.

Особые указания. Лечение должно проводиться в условиях спе
циализированного отделения специалистом, имеющим опыт проти
воопухолевой химиотерапии. Используется только свежеприготов
ленный раствор препарата.

Перед началом и в ходе лечения необходим контроль картины пе
риферической крови, функционального состояния почек, печени, 
ССС (ЭхоКГ, ЭКГ).

В первые несколько дней применения препарата возможно появ
ление красноватой окраски мочи, которая исчезает в течение 48 ч.
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Во время лечения у большинства больных может отмечаться ало
пеция, которая исчезает через 5 нед или более после завершения кур
са терапии.

Нарушение сократимости миокарда, симптомы ХСН и другие 
кардиотоксические эффекты могут проявиться через несколько меся
цев и лет после окончания лечения (особенно у детей), поэтому кон
троль состояния ССС следует осуществлять длительно.

В период лечения не рекомендуется проведение вакцинации ви
русными вакцинами, также необходимо избегать контактов с бакте
риальными инфекциями и занятий контактными видами спорта, при 
которых возможны кровоизлияния и травмы (особенно при депрес
сии костного мозга).

ДАУНОРУБИЦИН ЛИПОСОМАЛБНЫЙ&
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синоним — Даунозом.
Формы выпуска. Парентерально: концентрат для приготовления 

раствора для инфузий 50 мг.
Фармакологическое действие. Противоопухолевый антибиотик ан- 

трациклинового ряда, продуцируемый Streptomyces coeruleorubidis, с 
цитостатическим действием. Действует на S-фазу митоза. Блокирует 
матричную функцию ДНК, нарушая синтез нуклеиновых кислот и 
белка. Считают, что механизм действия основан на интеркаляции ан- 
трациклина между соседними парами оснований двойной спирали 
ДНК, что препятствует ее разворачиванию для последующей репли
кации. Противоопухолевая активность реализуется также через взаи
модействие с мембранами и образование свободных радикалов семи
хинонного типа.

Характеризуется высокой антимитотической активностью и высо
кой (в отличие от нелипосомального даунорубицина) избирательно
стью действия. Полагают, что механизм доставки даунорубицина в 
солидные опухоли связан с повышенной проницаемостью сосудистой 
сети опухоли для некоторых частиц, сходных по размеру с везикула
ми липосомального даунорубицина. Внутри опухоли везикулы препа
рата проникают в опухолевые клетки, после чего происходит разрыв 
липосом с высвобождением внутрь клетки свободного даунорубици
на. Кроме того, свободный даунорубицин в измеряемых концентра
циях присутствует в плазме, что может дополнительно усиливать 
противоопухолевый эффект.

Результаты исследования терапевтического действия показали 
большую эффективность воздействия на солидные опухоли липосо
мального даунорубицина перед обычным.

Фармакокинетика. После в/в инфузии в дозе 40 мг/кв. м в течение 
30-60 мин Стах — 18 мкг/мл (15-22 мкг/мл), объем распределения в 
фазу плато — 4 л (2-6 л). Присутствует в плазме как в виде связанно
го с липосомами вещества, так и в свободной форме (связанный с 
белком и не связанный с белком). Проходит через ГЭБ. Распределе
ние ограничивается сосудистым руслом (в т. ч. опухолей). Концен
трируется в клетках солидных опухолей в гораздо больших количест
вах, чем нелипосомальный даунорубицин. Стах в плазме основного 
метаболита даунорубицинола — менее 0.3 мкг/мл. Т1/2 — 4 ч (3-6 ч). 
Общий клиренс — 10 мл/мин (7-15 мл/мин), плазменный клиренс — 
17 мл/мин.
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AUC после введения липосомального даунорубицина в дозе 80 мг/ 
кв. м приблизительно в 36 раз больше, по сравнению с AUC после 
введения обычного даунорубицина в той же дозе.

Показания. Саркома Капоши на фоне ВИЧ-инфекции (при неэф
фективности местной терапии или системной терапии альфа-интер- 
фероном).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим антра- 
циклинам или антрацендионам), тяжелое угнетение функции костно
го мозга (лейкопения — число лейкоцитов ниже 4 тыс./мкл, грануло- 
цитопения — менее 750/мкл, тромбоцитопения — число тромбоцитов 
ниже 120 тыс./мкл), декомпенсированная ХСН, терминальная стадия 
болезни, кахексия, тяжелая печеночная и/или почечная недостаточ
ность, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки (в фа
зе обострения), острые инфекционные заболевания вирусной, гриб
ковой или бактериальной природы (в т. ч. ветряная оспа, опоясываю
щий лишай).

С осторожностью. Одновременное применение липидных ЛС для 
парентерального питания, угнетение костномозгового кроветворения 
(в т. ч. на фоне сопутствующей лучевой или химиотерапии, инфильт
рация костного мозга опухолевыми клетками), гиперурикемия (осо
бенно проявляющаяся подагрой или уратным нефроуролитиазом), 
беременность, период лактации, детский и пожилой возраст (безо
пасность и эффективность применения не установлены).

Режим дозирования. Только в/в, в течение не менее 30-60 мин, ре
комендуемая начальная доза — 40 мг/кв. м 1 раз в 2 нед. Дозу подби
рают индивидуально до получения положительного эффекта и про
должают в течение всего срока эффективности.

Перед введением раствор разбавляют 5 % раствором декстрозы до 
концентрации 0.2-1 мг/мл. Готовый раствор должен быть использо
ван не позднее чем через 6 ч после приготовления.

Пациентам с нарушением функции почек дозу уменьшают — при 
концентрации креатинина в сыворотке крови выше 0.3 ммоль/л ре
комендуется использовать половину обычной дозы.

При нарушении функции печени и концентрации билирубина в 
сыворотке крови 20.5-51.3 мкмоль/л следует использовать у4 обыч
ной дозы, а при концентрации билирубина выше 51.3 мкмоль/л — 
половину обычной дозы.

Побочные эффекты. Со стороны органов кроветворения: угнете
ние костномозгового кроветворения (анемия, лейкопения, грануло- 
цитопения, тромбоцитопения).

Со стороны ССС: повышение АД (несимптоматическое), обмо
рок; потенциально возможно (при высоких дозах — более 300 мг/кв. 
м) развитие СН (аритмия, тахикардия, одышка, отечность в области 
голеностопных суставов).

Со стороны пищеварительной системы: сухость во рту, зубная 
боль, дисфагия, тошнота, рвота, диарея, тенезмы, боль в животе, изъ
язвление слизистой оболочки ЖКТ (язвенный стоматит, эзофагит 
и др.).

Со стороны нервной системы: головная боль, сонливость или бес
сонница, тремор.

Со стороны мочевыделительной системы: дизурия, никтурия или 
полиурия.

Со стороны органов чувств: боль в глазах, конъюнктивит, звон в 
ушах.
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Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд; инфузионные реак
ции—боль в спине, чувство сжатия в грудной клетке (возникают в 
первые 5-10 мин инфузии и проходят при снижении скорости инфу
зии или ее прекращении).

Местные реакции: в месте введения — флебиты, болезненные оча
ги воспаления (панникулит); при попадании под кожу — некроз ок
ружающих тканей.

Прочие: алопеция, гиперурикемия, оппортунистические инфек
ции, лихорадка.

Передозировка. Симптомы: мукозиты, нейтропения, тромбоцито
пения.

Лечение: симптоматическое, назначение колониестимулирующих 
факторов (филграстима).

Взаимодействие. Побочных эффектов при взаимодействии с анти
ретровирусными ЛС не наблюдалось.

Фармацевтически несовместим с гепарином и дексаметазона фос
фатом (даунорубицин образует осадок), сильнощелочными раствора
ми (pH более 8; вследствие непрочности гликозидной связи даунору- 
бицина), 0.9 % раствором NaCl (агрегация липосом), примесями, со
держащими бактериостатические агенты — бензиловый спирт или 
другие детергентоподобные вещества (могут вызвать разрыв бислой
ной мембраны липосом, что приведет к преждевременной утечке ак
тивного ингредиента).

В качестве растворителя можно использовать только 5 % раствор 
декстрозы.

Совместим с винкристином, циклофосфаном, 6-меркаптопури- 
ном, преднизолоном, L-аспарагиназой, метотрексатом.

Гепатотоксичные ЛС (в т. ч. метотрексат) увеличивают риск нару
шения функции печени.

Другие противоопухолевые ЛС усиливают терапевтический эф
фект и выраженность угнетения костного мозга.

Циклофосфамид, лучевая терапия, другие противоопухолевые ЛС, 
препараты Li+ усиливают кардиотоксичность.

Снижает противоподагрический эффект аллопуринола, колхицина 
и сульфинпиразона и блокаторов канальцевой секреции (может по
требоваться коррекция доз противоподагрических ЛС; для устране
ния гиперурикемии, возникшей на фоне лечения липосомальным 
даунорубицином, более предпочтительным является аллопуринол, 
поскольку урикозурические противоподагрические ЛС увеличивают 
риск возникновения нефропатии).

При введении живых вирусных вакцин возможна репликация вак
цинного вируса и усиление побочных эффектов, инактивированных 
вакцин — снижение выработки противовирусных антител.

Особые указания. Лечение должно проводиться в условиях спе
циализированного отделения специалистом, имеющим опыт проти
воопухолевой химиотерапии.

Должен использоваться только свежеприготовленный раствор 
препарата.

Перед началом и в ходе лечения необходим контроль картины пе
риферической крови, функционального состояния почек, печени, 
ССС (ЭхоКГ, ЭКГ).

На фоне лечения антрациклинами у большинства больных может 
отмечаться алопеция, которая менее выражена при лечении липосо
мальным даунорубицином и исчезает через 5 нед или более после за
вершения курса терапии.
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Особое внимание должно быть уделено больным, получающим 
комбинированную химиотерапию с использованием других противо
опухолевых ЛС, оказывающих угнетающее действие на функцию ко
стного мозга.

Следует проявлять осторожность при применении совместно с ли
пидными препаратами для парентерального питания и вместе с дру
гими липосомальными продуктами.

При в/в введении следует соблюдать меры предосторожности во 
избежании экстравазации препарата, а также избегать попадания в 
глаза.

Необходимо иметь в виду, что применение препарата может при
водить к наследуемым генетическим изменениям. Пациентам муж
ского пола следует избегать зачатия ребенка во время терапии и в те
чение 6 мес после лечения. Женщины должны избегать беременности 
во время лечения.

Применение не липосомального даунорубицина может приводить 
к КМП и ХСН. Подобные побочные эффекты не отмечены при кли
ническом использовании липосомального даунорубицина. Тем не ме
нее следует учитывать возможность кардиотоксичного действия, по
этому все больные, получающие препарат, должны подвергаться в те
чение всего курса лечения частому ЭКГ-обследованию. Преходящие 
изменения ЭКГ, такие как уплощение зубца Г, снижение сегмента 
ST и клинически малозначимые нарушения ритма, не являются по
казаниями к прекращению терапии. Снижение вольтажа комплекса 
QRS является более специфическим проявлением кардиотоксическо- 
го действия. При появлении данного изменения следует рассмотреть 
возможность проведения специфического теста, позволяющего наи
более точно определить наличие повреждения миокарда, вызванного 
антрациклинами,— биопсию эндокарда.

По сравнению с ЭКГ более специфическим методом для оценки и 
контроля сердечной функции является измерение фракции выброса 
из ЛЖ. Данные методы следует применять у больных с повышенным 
риском развития КМП перед началом терапии (в т. ч. с наличием в 
анамнезе заболеваний ССС) и периодически в ходе лечения, особен
но в тех случаях, когда кумулятивная доза превышает 800 мг/кв. м. 
При появлении признаков КМП (снижение объема фракции выброса 
из ЛЖ по сравнению с таковым до начала проведения терапии и/или 
значение данного показателя клинически значимо снижено — менее 
45 %) следует провести биопсию эндокарда. При этом необходимо 
тщательно оценить соотношение возможной пользы от дальнейшей 
терапии и риска необратимого повреждения сердечной мышцы. ХСН 
вследствие КМП может развиться неожиданно, без предварительно 
наблюдаемых изменений ЭКГ, а также может проявиться через не
сколько недель после прекращения терапии.

При расчете общей дозы следует учитывать также дозы кардио- 
токсичных ЛС (в т. ч. др. антрациклинов, антрацендионов, 5-фтору- 
рацила и других), полученных или получаемых пациентом.

В период лечения не рекомендуется проведение вакцинации ви
русными вакцинами, также необходимо избегать контактов с бакте
риальными инфекциями и занятий контактными видами спорта, при 
которых возможны кровоизлияния и травмы (особенно больным с 
угнетением костномозгового кроветворения).
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[§ ДЕКВАЛИНИЯ ХЛОРИД
Фарм. группа: противомикробное средство.
Синоним — Декамин.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 0.5, 

1 %;
Внутрь: пастилки жевательные 0.15 мг.
Химическое название. 1, 1’-(1, 10-Декандиил)бис4-амино-2-метил- 

холиния дихлорид.
Фармакологическое действие. Оказывает антибактериальное дей

ствие в отношении грамположительных и грамотрицательных микро
организмов, обладает противовирусным, противогрибковым, проти
вовоспалительным, гемостатическим действием.

Показания. Кандидоз кожи, ногтевых валиков, слизистой оболоч
ки полости рта; воспалительные процессы в полости рта и глотки 
(тонзиллит, стоматит, фарингит, глоссит, афтозный стоматит).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно. При грибковых заболеваниях кожи 

0.5-1 % мазь втирают в очаги поражения 1-2 раза в день, курс — 1-3 
нед. Лечение проводят с микроскопическим контролем на наличие 
грибов в пораженных участках.

При воспалительных заболеваниях полости рта и глотки, при мо
лочнице — 0.15-0.3 мг помешают сублингвально или за щеку и дер
жат до полного растворения, не производя глотательных движений 
(каждые 3-5 ч, при тяжелом течении инфекций — каждые 2 ч).

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Взаимодействие. Несовместим с анионными детергентами (мыло).

® ДЖОЗАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синоним — Вильпрафен.
Формы выпуска. Внутрь: суспензия для приема внутрь 150, 

300 мг/5 мл, таблетки покрытые оболочкой 0.5 г.
Химическое название. 3-ацетат-4В-(3-метилбутаноат)лейкомицин 

V.
Фармакологическое действие. Антибиотик из группы макролидов, 

действует бактерицидно. Связывается с 50S субъединицей рибосо
мальной мембраны и препятствует фиксации транспортной РНК, 
блокируя транслокацию пептидов из A-центра, подавляет синтез 
белка.

Имеет широкий спектр действия, включающий грамположитель- 
ные аэробные микроорганизмы (Staphylococcus spp., продуцирующие 
и не продуцирующие пенициллиназу; Streptococcus spp., Bacillus ап- 
thracis, Actinomyces israelii, Corynebacterium diphtheriaef, грамотрица- 
телъные микроорганизмы (Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus influenzae, 
Bordetella pertussis, Legionella spp.), Mycoplasma spp., Chlamydia spp., Tre
ponema spp., Rickettsia spp., а также некоторые грибы. He индуцирует 
возникновение резистентности.

Фармакокинетика. Быстро и полностью абсорбируется из ЖКТ, 
прием пищи на биодоступность не влияет. ТСтах — 1-2 ч.

Связь с белками плазмы — около 15 %. Хорошо проникает в тка
ни и органы, особенно высокие концентрации создаются в легких, 
миндалинах, слюне, поте, слезной жидкости. Накапливается в кост
ной ткани. Концентрация в мокроте превышает концентрацию в 
плазме в 8-9 раз. Проходит плацентарный барьер, секретируется в
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грудное молоко. Метаболизируется в печени с образованием менее 
активных метаболитов. Т1/2 — 4 ч. Выводится в основном с желчью (с 
мочой менее 20 %).

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызван
ные чувствительными микроорганизмами: средний отит, синусит, 
тонзиллит, фарингит, ларингит, дифтерия (в комплексной терапии с 
дифтерийным анатоксином), коклюш, бронхит, бронхопневмония, 
пневмония, бронхоэктатическая болезнь, орнитоз, пситтакоз, гинги
вит, периодонтит, «вульгарные» угри, лимфангиит, лимфаденит, па
ховая лимфогранулема, простатит, уретрит, инфекции ран, пиодер
мия, фурункулез, сибирская язва, рожа, гонорея, хламидиоз (в т. ч. у 
беременных женщин), сифилис, скарлатина (при гиперчувствитель
ности к пенициллину), дизентерия, дакриоцистит, блефарит.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная недоста
точность; недоношенность детей.

Режим дозирования. Внутрь. Взрослым и детям старше 14 лет в су
точной дозе — 1-2 г, разделенной на 3 введения (первая доза должна 
быть не менее 1 г) между приемами пищи. Детям до 14 лет — в виде 
суспензии в дозе 30-50 мг/кг/сут, разделенной на 3 введения, при 
этом у новорожденных и детей до 3 мес доза должна быть подобрана, 
точно исходя из массы тела ребенка. Суспензию необходимо встря
хивать перед употреблением. Продолжительность лечения при стафи
лококковой инфекции — не менее 10 дней, при лечении угрей — до 
4 нед.

Таблетки запивают небольшим количеством жидкости, проглаты
вают целиком.

Побочные эффекты. Снижение аппетита, тошнота, изжога, рвота, 
метеоризм, диарея, аллергические реакции (крапивница), повышение 
активности «печеночных» трансаминаз, холестатический гепатит, 
псевдомембранозный энтероколит, дисбактериоз, кандидоз, гипови
таминоз, снижение слуха.

Взаимодействие. Угнетая систему цитохрома Р-450, подавляет ме
таболизм и повышает концентрации в крови непрямых антикоагу
лянтов, теофиллина, циклоспорина, карбамазепина, вальпроевой ки
слоты, дизопирамида, алкалоидов спорыньи в плазме.

Несовместим с терфенадином, астемизолом, цизапридом из-за 
опасности развития тяжелых нарушений сердечного ритма, обуслов- 
леных удлинением интервала Q—T.

Одновременное применение с пенициллинами, цефалоспоринами 
снижает эффект джозамицина.

Повышает биодоступность дигоксина при приеме внутрь за счет 
ослабления его инактивации кишечной флорой.

Антациды несколько снижают всасывание в ЖКТ.
Особые указания. Больные сахарным диабетом должны учитывать, 

что в 5 мл суспензии содержится 3.25 г декстрозы.
Разрешено применение при беременности и в период грудного 

вскармливания.

1=1 ДИГИДРОСТРЕПТОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Пасомицин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутримышечного введения 0.5; 1 г.
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Химическое название. Дигидрострептомицина парааминосалици
лат.

Фармакологическое действие. Антибактериальное бактерицидное 
средство из группы аминогликозидов. Обладает широким спектром 
действия, активен в отношении Mycobacterium tuberculosis, большинст
ва грамотрицательных бактерий {Escherichia coli, Salmonella spp., Shi
gella spp., Yersinia spp., Klebsiella spp., Haemophilus influenzae, Neisseria 
gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Brucella spp., Francisella tularensis, Yer
sinia pestis). Умеренно активен в отношении Streptococcus spp., в т. ч. 
Streptococcus pneumoniae, Enterococcus spp. Устойчив в слабокислой сре
де, легко разрушается в растворах крепких кислот и щелочей при на
гревании. Устойчивость микроорганизмов развивается медленнее, 
чем к стрептомицину и ПАСК.

Показания. Туберкулез (любой локализации), менингит, пневмо
ния (неспецифическая), перитонит, плеврит, инфекции мочевыводя
щих путей, эндокардит, гонорея, коклюш.

Противопоказания. Гиперчувствительность, органические пораже
ния VIII пары ЧМ нервов, облитерирующий эндартериит, миастения, 
хсн п-ш ст., ХПН, нарушение мозгового кровообращения.

Режим дозирования. В/м, внутрь, в свищевые ходы, в плевральную 
полость. Разовая доза для взрослых при в/м введении — 1 г/сут одно
кратно; при плохой переносимости вводят по 0.5 г/сут с дополни
тельным приемом ПАСК (6 г/сут) внутрь. Детям до 1 года — по 0.1 г/ 
сут, 1-3 лет — 0.2-0.25 г/сут, 3-7 лет — 0.25-0.3 г/сут, 7-2 лет — 0.3-0.5 
г/сут. В свищевые ходы и плевральную полость вводят по 0.25-0.5 г, 
растворив препарат в 2-3 мл 0.25-0.5 % раствора прокаина, 0.9 % рас
твора NaCl или стерильной воды для инъекций.

Побочные эффекты. Нефротоксичность, ототоксичность, вестибу
лярные и лабиринтные нарушения, аллергические реакции, диарея, 
тахикардия, головная боль, головокружение.

Взаимодействие. Усиливает нефро- и ототоксическое действие 
других ЛС.

[=1 Димоцифон
Фарм. группа: противомикробное средство.
Состав: аминофенилсульфона комплекс с метилтетрагидропири- 

мидиндионом 2 г — 100 г.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 2 %.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство, оказы

вает противовоспалительное действие.
Показания. Дерматит Дюринга, зудящий дерматоз, атопический 

дерматит (распространенный нейродермит), экзема.
Противопоказания. Гиперчувствительность, детский возраст (до 1 

года), беременность, лактация.
Режим дозирования. Наружно, наносят на пораженные участки 

кожи тонким слоем, слегка втирая, 2 раза в день (утром и вечером). 
Курс лечения — 10-14 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (усиление зуда, гипе
ремия кожи, жжение).

[=1 Дитетрациклин
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин.
Формы выпуска. Местно: мазь глазная 10 тыс. ЕД/г.
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Фармакологическое действие. Антибактериальное бактериостати
ческое средство группы тетрациклинов, активно в отношении грам- 
положительных и грамотрицательных бактерий, Rickettsia spp., Trepo
nema spp., Chlamydia spp., Mycoplasma spp. При закладывании мази в 
нижний конъюнктивальный мешок действует в течение 48-72 ч.

Показания. Инфекции глаз, вызванные чувствительными микро
организмами и требующие длительного лечения (трахома, инфициро
ванные поражения роговицы).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Закладывают за нижнее веко 1 раз в сутки.
Побочные эффекты. Аллергические реакции.

1=1 Диэтаноламина фузидат
Фарм. группа: антибиотик.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 0.5 г, 250 мг.
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство; акти

вен в отношении Staphylococcus spp., Neisseria meningitidis, Neisseria go- 
norrhoeae, Corynebacterium spp.; умеренная активность в отношении 
Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae.

Фармакокинетика. Метаболизируется в печени. Выводится пре
имущественно с желчью.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызван
ные множественно-устойчивыми штаммами стафилококков и други
ми чувствительными к его действию микроорганизмами,—- при пнев
монии, сепсисе, септическом эндокардите, менингите, остеомиелите, 
гнойных инфекциях мягких тканей.

Противопоказания. Гиперчувствительность, гиперпротромбине
мия.

Режим дозирования. Только в/в капельно. Раствор готовят ex tem
pore путем растворения 0.25 или 0.5 г препарата в 25 или 50 мл цит- 
ратно-фосфатного буфера, затем в 0.9 % растворе NaCl доводят до 
объема 250 или 500 мл. У детей вместо 0.9 % раствора NaCl использу
ют 10 % раствор декстрозы. Концентрация раствора не должна пре
вышать 2 мг/мл. Суточная доза для взрослых — 1.5 г, максимальная 
суточная доза — 2 г, суточная доза для детей — 20-40 мг/кг. Суточную 
дозу вводят в 2-3 приема. Скорость введения у взрослых — 60-80 кап/ 
мин, у детей — 10-15 кап/мин. После окончания инфузии следует в/в 
струйно ввести 30-50 мл 0.9 % раствора NaCl или 5 % раствора декст
розы. Длительность лечения — 3-5 дней с последующим переходом на 
пероральное лечение фузидин-натрием.

Побочные эффекты. Флебит, перифлебит, аллергические реакции 
(кожные высыпания, гиперемия слизистой оболочки), нарушения 
ЖКТ (тошнота, рвота).

Особые указания. Для предупреждения появления устойчивых 
возбудителей и повышения антибактериальной активности рекомен
дуется сочетать фузидина диэтаноламиновую соль с бензилпеницил
лином, полусинтетическими пенициллинами (оксациллином), ри
фампицином, макролидами.

В ДОКСИЦИКЛИН
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин.
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Синонимы: Апо-Докси; Вибрамицин; Доксал; Доксидар; Докси
циклин; Доксициклин Штада; Доксициклин-АКОС; Доксициклина 
гидрохлорид; Медомицин; Юнидокс солютаб.

Формы выпуска. Внутрь: капсулы 50, 100, 200 мг, таблетки 100, 
200 мг, таблетки покрытые оболочкой 100 мг;

Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для внут
ривенного введения 100 мг, порошок для приготовления раствора для 
инъекций 100, 200 мг, раствор для инъекций 100 мг.

Химическое название. 6-Дезокси-5-окситетрациклин или [4S- 
(4альфа, 4а альфа, 5альфа, 5а альфа, бальфа, 12а альфа)] -4-(димети- 
ламино)-1, 4, 4а, 5, 5а, 6, 11, 12а-октагидро-3, 5, 10, 12, 12а-пентагид- 
рокси-6-метил-1, 11-диоксо-2-нафтаценкарбоксамид (в виде гидро
хлорида, моногидрата или гиклата).

Описание. Светло-желтый кристаллический порошок; существуют 
формы, хорошо и слабо растворимые в воде.

Фармакологическое действие. Полусинтетический тетрациклин, 
бактериостатический антибиотик широкого спектра действия. Про
никая внутрь клетки, действует на внутриклеточно расположенных 
возбудителей. Подавляет синтез протеинов в микробной клетке, на- 
рушет связь транспортных аминоацил-РНК с 30S субъединицей ри
босомальной мембраны.

К нему высокочувствительны: грамположительные микроорганиз
мы Staphylococcus spp. (в т. ч. Staphylococcus aureus, Staphylococcus epi- 
dermidis), Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae), Clostridium 
spp., Listeria spp.; и грамотрицательные микроорганизмы: Neisseria go- 
norrhoeae, Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae, Klebsiella spp., 
Entamoeba histolytica, Escherichia coli, Shigella spp., Enterobacter, Salmo
nella spp., Yersinia spp. (ранее Pasteurella spp.), Bacteroides spp., Trepone
ma spp. (в t. ч. штаммы, устойчивые к другим антибиотикам, напри
мер к современным пенициллинам и цефалоспоринам). Наиболее 
чувствительны Haemophilus influenzae (91-96 %) и внутриклеточные 
патогены.

Доксициклин активен в отношении большинства возбудителей 
опасных инфекционных заболеваний: чумного, туляремийного, сиби
реязвенного микробов, легионелл, бруцелл, холерного вибриона, 
риккетсий, возбудителей сапа, хламидий (возбудителей орнитоза, 
пситтакоза, трахомы, венерической гранулемы). Не действует на 
большинство штаммов протея, синегнойной палочки; грибы.

В меньшей степени, чем другие антибиотики тетрациклинового 
ряда, угнетает кишечную флору, отличается от них более полным 
всасыванием и большей длительностью действия. По степени анти
бактериальной активности доксициклин превосходит природные тет
рациклины. В отличие от тетрациклина и окситетрациклина, облада
ет более высокой терапевтической эффективностью, появляющейся 
при лечении в 10 раз меньшими дозами, и более длительным дейст
вием. Существует перекрестная устойчивость к другим тетрацикли
нам, а также к пенициллинам.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая и высокая (около 100 %). 
Прием пищи не оказывает существенного влияния на степень аб
сорбции. Имеет высокую степень растворимости в липидах и низкую 
афинность в отношении связывания Са2+.

После перорального приема 200 мг ТСтах—2.5 ч, Стах —2.5 мкг/ 
мл, через 24 ч после приема — 1.25 мкг/мл. Связь с белками плаз
мы — 80-93 %.
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Хорошо проникает в органы и ткани; через 30-45 мин после прие
ма внутрь обнаруживается в терапевтических концентрациях в пече
ни, почках, легких, селезенке, костях, зубах, предстательной железе, 
тканях глаза, в плевральной и асцитической жидкостях, желчи, сино
виальном экссудате, экссудате гайморовых и лобных пазух, в жидко
сти десневых борозд. Плохо проникает в СМЖ (10-20 % от уровня 
плазмы). Проникает через плацентарный барьер, определяется в ма
теринском молоке. Объем распределения — 0.7 л/кг.

Метаболизируется в печени 30-60 %. Т1/2 — 10-16 ч (в основном — 
12-14 ч, в среднем — 16.3 ч). При повторных введениях препарат мо

жет кумулировать. Накапливается в РЭС и костной ткани. В костях и 
зубах образует нерастворимые комплексы Са2+.

Выводится с желчью, где обнаруживается в высокой концентра
ции. Подвергается кишечно-печеночной рециркуляции, выводится с 
каловыми массами (20-60 %); 40 % принятой дозы выделяется почка
ми за 72 ч (из них 20-50 % — в неизмененном виде), при тяжелой 
ХПН —только 1-5 %. У больных с нарушением функции почек или 
азотемией важным путем выведения является желудочно-кишечная 
секреция.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызывае
мые чувствительными микроорганизмами: инфекции дыхательных 
путей (фарингит, бронхит острый и хронический, трахеит, бронхо
пневмония, долевая пневмония, абсцесс легкого, эмпиема плевры);

инфекции ЛОР-органов (отит, тонзиллит, синусит и др.);
инфекции мочеполовой системы (цистит, пиелонефрит, проста

тит, уретрит, уретроцистит, урогенитальный микоплазмоз, эндомет
рит, эндоцервицит, острый орхиэпидидимит; гонорея);

инфекции желчевыводящих путей и ЖКТ (холецистит, холангит, 
гастроэнтероколит, бактериальная дизентерия, диарея «путешествен
ников»);

инфекции кожи и мягких тканей (флегмоны, абсцессы, фурунку
лез, панариции, инфицированные ожоги, раны и др.);

инфекционные заболевания глаз, сифилис, фрамбезия, иерсини- 
оз, легионеллез, риккетсиоз, хламидиоз различной локализации (в т. 
ч. простатит и проктит), лихорадка Ку, пятнистая лихорадка Скали
стых ГОр, ТИФ (в т. ч. сыпной, клещевой возвратный), болезнь Лай
ма (боррелиоз) I ст., бациллярная и амебная дизентерия, туляремия, 
холера, актиномикоз, малярия; в составе комбинированной тера
пии — лептоспироз, трахома, пситтакоз, орнитоз, гранулоцитарный 
эрлихиоз; коклюш, бруцеллез, остеомиелит; сепсис, подострый сеп
тический эндокардит, перитонит.

Профилактика послеоперационных гнойных осложнений; маля
рии, вызванной Plasmodium falciparum, при кратковременных путеше
ствиях (менее 4 мес) на территории, где распространены штаммы, ус
тойчивые к хлорохину и/или пириметамин-сульфадоксину.

Противопоказания. Гиперчувствительность, порфирия, тяжелая 
печеночная недостаточность, лейкопения, беременность П-Ш триме
стры, период лактации, детский возраст (до 8 лет — возможность об
разования нерастворимых комплексов Са2+ с отложением в костном 
скелете, эмали и дентине зубов), для в/в введения — миастения.

Режим дозирования. В/в введение предпочтительно при тяжелых 
формах гнойно-септических заболеваний, когда необходимо быстро 
создать высокую концентрацию в крови, и в случаях, когда перораль
ный прием затруднен. Следует переходить на прием внутрь, как толь
ко это становится возможным.
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В/в капельно, в виде раствора, который готовят ex tempore. Для 
этого 0.1 или 0.2 г растворяют в 5-10 мл воды для инъекций, затем 
добавляют к 250 или 500 мл 0.9 % раствора NaCl или 5 % раствора 
декстрозы. Концентрация в растворе для инфузий должна не превы
шать 1 мг/мл и быть не менее 0.1 мг/мл. Продолжительность инфу
зии в зависимости от дозы (0.1 или 0.2 г) — 1-2 ч при скорости введе
ния 60-80 кап/мин. При инфузии растворы следует защищать от све
та (солнечного и электрического). Продолжительность лечения при 
в/в введении — 3-5 дней, при хорошей переносимости — 7 дней, с 
последующим переходом (при необходимости) на пероральный 
прием.

При воспалительных заболеваниях малого таза у женщин в острой 
стадии — в/в, 0.1 г каждые 12 ч, обычно в сочетании с цефалоспори
нами III поколения; затем продолжают терапию доксициклином 
внутрь, по 0.1 г 2 раза в день в течение 14 дней.

Внутрь, у взрослых и детей с массой тела более 45 кг средняя су
точная доза —0.2 г в первый день (делится на 2 приема —по 0.1 г 
2 раза в сутки), далее по 0.1 г/сут (за 1-2 приема). При хронических 
инфекциях мочевыделительной системы — 200 мг/сут на протяжении 
всего периода терапии.

При лечении гонореи назначают по одной из следующих схем: 
острый неосложненный уретрит — курсовая доза 0.5 г (1 прием — 
0.3 г, последующие 2 —по 0.1 г с интервалом 6 ч) или 0.1 г/сут до 
полного излечения (у женщин) или по 0.1 г 2 раза в день в течение 
7 дней (у мужчин); при осложненных формах гонореи курсовая до
за—0.8-0.9 г, которую распределяют на 6-7 приемов (0.3 г — 1 при
ем, затем с интервалом 6 ч на 5-6 последующих).

При лечении сифилиса — по 0.3 г/сут в течение не менее 10 дней 
(внутрь или в/в).

При неосложненных инфекциях мочеиспускательного канала, 
шейки матки и прямой кишки, вызванных Chlamydia trachomatis, на
значают по 0.1 г 2 раза в сутки в течение не менее 7 дней.

Инфекции мужских половых органов — по 0.1 г 2 раза в сутки в 
течение 4 нед.

Лечение малярии, устойчивой к хлорохину,— 0.2 г/сут в течение 
7 дней (в сочетании с шизонтоцидными ЛС —хинином); профилак
тика малярии — 0.1 г 1 раз в сутки за 1-2 дня до поездки, затем еже
дневно во время поездки и в течение 4 нед после возвращения; де
тям, старше 8 лет — 0.002 г/кг 1 раз в сутки.

Диарея «путешественников» (профилактика) — 0.2 г в первый 
день поездки (за 1 прием или по 0.1 г 2 раза в сутки), далее по 0.1 г 
1 раз в сутки в течение всего пребывания в регионе (не более 3 нед).

Лечение лептоспироза — 0.1 г внутрь 2 раза в сутки в течение 
7 дней; профилактика лептоспироза — 0.2 г 1 раз в неделю в течение 
пребывания в неблагополучном районе и 0.2 г в конце поездки.

Профилактика инфекций после медицинского аборта — 0.1 г за 
1 ч до аборта и 0.2 г — через 30 мин после.

При угревой сыпи — 0.1 г в день, курс -6-12 нед.
Максимальные суточные дозы для взрослых — до 0.3 г/сут или до 

0.6 г/сут в течение 5 дней при тяжелых гонококковых инфекциях.
У детей 9-12 лет с массой тела до 45 кг средняя суточная доза — 

0.004 г/кг в первый день, далее — по 2 мг/кг в день (в 1-2 приема). 
При тяжелом течении инфекций назначается каждые 12 ч по 4 мг/кг.

При наличии тяжелой печеночной недостаточности требуется 
снижение суточной дозы доксициклина, поскольку при этом проис
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ходит постепенное накопление его в организме (риск гепатотоксиче- 
ского действия).

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: доброкачест
венное повышение внутричерепного давления (снижение аппетита, 
рвота, головная боль, отек диска зрительного нерва), токсическое 
действие на ЦНС (головокружение или неустойчивость).

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, запоры или диа
рея, глоссит, дисфагия, эзофагит (в т. ч. эрозивный), гастрит, изъязв
ление желудка и двенадцатиперстной кишки, энтероколит (за счет 
пролиферации резистентных штаммов стафилококков).

Аллергические реакции: макулопапулезная сыпь, кожный зуд, ги
перемия кожи, ангионевротический отек, анафилактоидные реакции, 
лекарственная красная волчанка.

Со стороны органов кроветворения: гемолитическая анемия, 
тромбоцитопения, нейтропения, эозинофилия.

Прочие: фотосенсибилизация, суперинфекция; устойчивое изме
нение цвета зубной эмали, воспаление в аногенитальной зоне про
межности.

Кандидоз (вагинит, глоссит, стоматит, проктит), дисбактериоз.
Взаимодействие. Абсорбцию снижают антациды, содержащие А13+, 

Mg2+, Са2+, препараты Fe, натрия гидрокарбонат, Mg2+ содержащие 
слабительные, холестирамин и колестипол, поэтому их применение 
должно быть разделено интервалом в 3 ч.

В связи с подавлением кишечной микрофлоры снижает протром
биновый индекс, что требует коррекции дозы непрямых антикоагу
лянтов.

При сочетании с бактерицидными антибиотиками, нарушающими 
синтез клеточной стенки (пенициллины, цефалоспорины), эффек
тивность последних снижается.

Снижает надежность контрацепции и повышает частоту кровоте
чений «прорыва» на фоне приема эстрогенсодержащих пероральных 
контрацептивов.

Этанол, барбитураты, рифампицин, карбамазепин, фенитоин 
и другие стимуляторы микросомального окисления, ускоряя метабо
лизм доксициклина, снижают его концентрацию в плазме.

Одновременное применение ретинола способствует повышению 
внутричерепного давления.

Особые указания. Для предотвращения местнораздражающего 
действия (эзофагит, гастрит, изъязвление слизистой оболочки ЖКТ) 
рекомендуется прием в дневные часы с большим количеством жидко
сти, пищей или молоком.

В связи с возможным развитием фотосенсибилизации необходимо 
ограничение инсоляции во время лечения и в течение 4-5 дней после 
него.

При длительном использовании необходим периодический кон
троль печени, органов кроветворения.

Может маскировать проявления сифилиса, в связи с чем при воз
можности микст-инфекции необходимо ежемесячное проведение се
рологического анализа на протяжении 4 мес.

Все тетрациклины образуют стойкие комплексы с Са2+ в любой 
костнообразующей ткани. В связи с этим прием в период развития 
зубов может стать причиной долговременного окрашивания зубов в 
желто-серо-коричневый цвет, а также гипоплазии эмали.

Во время инфузии раствор следует защищать от света (солнечного 
и искусственного), его нельзя вводить одновременно с другими Л С.
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Возможно ложное повышение уровня катехоламинов в моче при 
их определении флюоресцентным методом. При исследовании био- 
птата щитовидной железы у пациентов, длительно получавших док
сициклин, возможно темно-коричневое прокрашивание ткани в мик
ропрепаратах без нарушения ее функции.

В эксперименте установлено, что доксициклин может оказывать 
токсическое действие на развитие плода — задержка развития скеле
та. Блокирует металлопротеазы (ферменты, катализирующие деграда
цию коллагена и протеогликанов) в хряще, приводит к уменьшению 
поражений при деформирующем остеоартрозе.

При увеличении дозы выше 4 г фармакокинетика доксициклина 
не зависит от дозы и концентрация в крови не возрастает.

В качестве препарата «первого» ряда назначается пациентам до 65 
лет при обострении хронического бронхита (в т. ч. на фоне бронхи
альной астмы) без сопутствующих заболеваний (эти обострения часто 
вызваны Haemophilus influenzae). Эффективен при обострении брон
холегочной инфекции (обычно стафилококковой этиологии) у паци
ентов с муковисцидозом, хламидийным артритом, гранулоцитарным 
эрлихиозом. У пожилых пациентов используется для лечения острых 
простатитов и мочевой инфекции, вызванной Escherichia coli. В соче
тании с хинином высокоэффективен при лечении малярии.

© ДОКСОРУБИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синонимы: Адрибластин быстрорастворимый; Доксолем; Доксору- 

бифер; Доксорубицин; Доксорубицин-Лэнс; Доксорубицин-Тева; 
Доксорубицин-Эбеве; Доксорубицина гидрохлорид; Растоцин.

Формы выпуска. Парентерально и местно: концентрат для приго
товления раствора для внутрисосудистого и внутрипузырного введе
ния 2 мг/мл, лиофилизат для приготовления раствора для внутрисо
судистого и внутрипузырного введения 10, 50 мг.

Химическое название. (8Б-цис)-10-(3-амино-2, 3, 6-тридезокси- 
альфа-L-ликсогексо-пиранозил) окси-7, 8, 9, 10 -тетра-гидро-6, 8, 11- 
тригидрокси-8-(гидроксилацетил)-1-метокси-5, 12-нафтацендион (в 
виде гидрохлорида).

Фармакологическое действие. Противоопухолевый антибиотик ан- 
трациклинового ряда. Оказывает антимитотическое и антипролифе- 
ративное действие. Механизм действия заключается во взаимодейст
вии с ДНК, образовании свободных радикалов и прямом воздействии 
на мембраны клеток с подавлением синтеза нуклеиновых кислот. 
Клетки чувствительны к препарату в S- и С2-фазах.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая, распределение — отно
сительно равномерное. Через ГЭБ не проходит. Объем распределения 
при Css —20-30 л/кг. Связь с белками плазмы —74-76 %. Метаболи
зируется в печени (в течение 1 ч) с образованием активного метабо
лита доксорубицола. Ферментативное восстановление доксорубицина 
под действием оксидаз, редуктаз и дегидрогеназ приводит к образова
нию свободных радикалов, что может способствовать проявленнию 
кардиотоксического действия. После в/в введения быстро исчезает из 
крови, концентрируясь в печени, почках, миокарде, селезенке, лег
ких. Т]/2 — 20-48 ч для доксорубицина и доксорубицинола. Выведе
ние: с желчью — 40 % в неизмененном виде в течение 5 дней, с мо
чой — 5-12 % доксорубицина и его метаболитов в течение 5 дней.
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Показания. Саркома мягких тканей, остеогенная саркома, сарко
ма Юинга, рак молочной железы, мелкоклеточный рак легкого, рак 
щитовидной железы, злокачественная тимома, рак пищевода, гепа
тобластома, первичный гепатоцеллюлярный рак, рак желудка, рак 
поджелудочной железы, карциноид, рак мочевого пузыря (лечение и 
профилактика рецидивов после оперативного вмешательства), герми- 
ногенная опухоль яичника, рак яичников, трофобластические опухо
ли, опухоль Вильмса, нейробластома, рак эндометрия, рак шейки 
матки, рак предстательной железы, острый лимфобластный лейкоз, 
острый миелобластный лейкоз, хронический лимфолейкоз, миелом
ная болезнь, лимфогранулематоз, неходжкинская лимфома, саркома 
Капоши при СПИДе, рак надпочечников, ретинобластома.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ком
понентам препарата, а также к другим антрациклинам и антрацен- 
дионам), беременность, период лактации.

Введение в мочевой пузырь: инвазивные опухоли с пенетрацией в 
стенку мочевого пузыря, инфекции и воспаление мочевого пузыря и 
мочевыводящих путей.

С осторожностью. Угнетение костномозгового кроветвоерения (в 
т. ч. инфильтрация костного мозга опухолевыми клетками, предшест
вующая химио- или лучевая терапия), паразитарные и инфекцион
ные заболевания вирусной, грибковой или бактериальной природы — 
риск развития тяжелого генерализованного заболевания (в настоя
щее время или недавно перенесенные, включая недавний контакт с 
больным): простой герпес, опоясывающий герпес (виремическая фа
за), ветряная оспа, корь, амебиаз, стронгилоидоз (установленный или 
подозреваемый); подагра (в т. ч. в анамнезе), уратный нефроуролити- 
аз (в т. ч. в анамнезе), заболевания сердца (кардиотоксичное действие 
может отмечаться при более низких суммарных дозах), печеночная 
недостаточность.

Режим дозирования. В/в (струйно в течение 3-5 мин — лучше че
рез трубку системы для в/в введения во время капельного введения 
5 % декстрозы или 0.9 % раствора NaCl), в/a, внутрь мочевого пузы
ря. Взрослым, в/в — по 60-75 мг/кв.м 1 раз в 3-4 нед; или 25-30 мг/ 
кв. м/сут в течение 2-3 дней подряд каждые 3-4 нед; или 20 мг/кв. м 
1 раз в неделю в течение 3-4 нед. Цикловую дозу можно разделить на 
несколько введений (например, вводить в течение первых 3 дней 
подряд или в 1-й и в 8-й день цикла). Для уменьшения токсического 
действия доксорубицина, особенно кардиотоксичности, применяется 
еженедельный режим введения в дозе 10-20 мг/кв. м.

При использовании в комбинации с другими Л С, применяемыми 
в химиотерапии опухолей,— 40-60 мг/кв.м каждые 3-4 нед. Суммар
ная доза доксорубицина не должна превышать 550 мг/кв. м.

Детям вводят в/в в дозе 30 мг/кв. м/сут в течение 3 дней каждые 
4 нед.

Больным с гепатоцеллюлярным раком для обеспечения интенсив
ного местного воздействия при одновременном уменьшении общего 
токсического действия доксорубицин может вводиться в главную пе
ченочную артерию в дозе 30-150 мг/кв. м с интервалом от 3 нед до 
3 мес. Более высокие дозы следует применять только в тех случаях, 
когда одновременно осуществляется экстракорпоральное выведение 
препарата (поскольку этот метод потенциально опасен и при его ис
пользовании может произойти распространенный некроз ткани, в/а 
введение могут осуществлять только врачи, в совершенстве владею
щие данной методикой).
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В мочевой пузырь вводятся 30-50 мг с интервалом от 1 нед до 
1 мес. Общая суммарная доза препарата не должна превышать 
500-550 мг/кв. м поверхности тела. Рекомендуемая концентрация 
раствора (используется вода для инъекций или 0.9 % раствор 
NaCl) — 1 мг/мл. После завершения инстилляции, для обеспечения 
равномерного воздействия препарата на слизистую оболочку мочево
го пузыря, пациенты должны переворачиваться с боку на бок каж
дые 15 мин. Препарат должен находиться в мочевом пузыре в тече
ние 1-2 ч, после чего больной должен его опорожнить. Во избежание 
чрезмерного разбавления препарата мочой пациентам следует воз
держиваться от приема жидкости в течение 12 ч перед инстилляци
ей. Системная абсорбция доксорубицина при инстилляции в моче
вой пузырь очень низка. При проявлениях местного токсического 
действия (химический цистит, который может проявляться дизурией, 
полиурией, никтурией, болезненным мочеиспусканием, гематурией, 
дискомфортом в области мочевого пузыря, некрозом стенки мочево
го пузыря) дозу, предназначенную для инстилляции, следует допол
нительно растворить в 50-100 мл 0.9 % раствора NaCl. Особое вни
мание следует уделить проблемам, связанным с катетеризацией (на
пример, при обструкции мочеиспускательного канала, обусловлен
ной массивными внутрипузырными опухолями). Особый режим до
зирования. Нарушение функции печени: у пациентов с гипербилиру
бинемией доза доксорубицина должна быть уменьшена в соответст
вии с показателями уровня общего билирубина: на 50 % при кон
центрации билирубина в сыворотке крови 12-30 мг/л и на 75 % — 
выше 30 мг/л.

Другие специальные группы пациентов: рекомендуется назначе
ние более низких доз или увеличение интервалов между циклами у 
пациентов, которые ранее получали массивную противоопухолевую 
терапию, а также у детей, пациентов пожилого возраста, пациентов с 
ожирением (если масса тела составляет более 130 % от «идеальной», 
отмечается снижение системного клиренса доксорубицина) и у паци
ентов с опухолевой инфильтрацией костного мозга.

У больных, получавших ранее лучевую терапию на область легких 
и средостения или лечившихся другими кардиотоксичными ЛС, сум
марная доза доксорубицина не должна быть более 400 мг/кв. м.

Побочные эффекты. Со стороны органов кроветворения: тромбо
цитопения, лейкопения (самый низкий уровень лейкоцитов отмеча
ется через 10-14 сут после введения и восстанавливается в течение 21 
сут после введения), анемия.

Со стороны ССС: аритмии (в т. ч. угрожающие жизни во время 
введения или в течение нескольких часов после него), развитие или 
усугубление СН, КМП (сопровождается стойким снижением вольта
жа комплекса QRS, удлинением систолического интервала и сниже
нием УОК). Кардиотоксичное действие проявляется обычно в тече
ние 1-6 мес после начала лечения.

Со стороны пищеварительной системы: стоматит или эзофагит 
(через 5-10 сут после введения), рвота, тошнота, снижение аппетита, 
диарея; воспаление слизистой оболочки, изъязвление и некроз тол
стой кишки (у пациентов с острым миелобластным лейкозом на фоне 
3-дневного курса доксорубицина в комбинации с цитарабином).

Со стороны нервной системы: периферическая невропатия (при 
в/a введении доксорубицина, обычно в комбинации с цисплатином); 
судороги и кома (в комбинации с цисплатином или винкристином).
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Аллергические реакции: кожная сыпь, крапивница, лихорадка, оз
ноб, анафилактоидные реакции.

Прочие: гиперурикемия или нефропатия, связанная с повышен
ным образованием мочевой кислоты, гиперпигментация кожи (по
дошв, ладоней) и ногтей, рецидив лучевой эритемы (в случае пред
шествующей лучевой терапии), конъюнктивит, слезотечение, алопе
ция, инфекции, «прилив» крови к коже лица (при быстром в/в введе
нии).

Местные реакции: при экстравазации — некроз подкожной клет
чатки, флебосклероз; при внутрипузырном введении — цистит, окра
шивание мочи в красный цвет.

Передозировка. Симптомы: тяжелая миелосупрессия (преимуще
ственно лейкопения и тромбоцитопения), токсические эффекты со 
стороны ЖКТ, острая кардиотоксичность. Антидот к доксорубицину 
не известен, проводится симптоматическая терапия.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с гепарином, дек
саметазоном, фторурацилом, гидрокортизоном, натрия сукцинатом, 
аминофиллином, цефалотином, другими противоопухолевыми ЛС.

Повышает риск развития геморрагического цистита, вызываемого 
циклофосфамидом.

Урикозурические противоподагрические Л С увеличивают риск 
развития нефропатии, поэтому предпочтительным препаратом для 
предотвращения или устранения связанной с использованием доксо
рубицина гиперурикемии может быть аллопуринол.

При лечении гиперурикемии и подагры может потребоваться кор
рекция режима дозирования противоподагрических ЛС в результате 
повышения концентрации мочевой кислоты на фоне лечения препа
ратом.

Л С, вызывающие угнетение функции костного мозга, лучевая те
рапия — аддитивное угнетение функции костного мозга.

Даунорубицин, циклофосфамид, дактиномицин, митомицин, об
лучение области средостения повышают риск развития кардиоток- 
сического действия; рекомендуемая доза доксорубицина — не более 
400 мг/кв. м. Применение доксорубицина у больных, получавших 
полные кумулятивные дозы даунорубицина или доксорубицина (в 
анамнезе), не рекомендуется.

Стрептозоцин увеличивает Т1/2 доксорубицина.
Гепатотоксичные ЛС, ухудшая функцию печени, могут приводит 

к повышению токсичности доксорубицина.
При одновременном приеме с живыми вирусными вакцинами 

возможна интенсификация процесса репликации вакцинного вируса, 
усиление его побочных/неблагоприятных эффектов и/или снижение 
выработки антител в организме больного в ответ на введение вакци
ны, поэтому интервал между прекращением применения препарата и 
вакцинацией варьирует от 3 мес до 1 года.

Особые указания. В период лечения необходимо проводить регу
лярный контроль картины периферической крови, печени, ЭКГ, 
ЭхоКГ. При числе лейкоцитов менее 3.3-3.5 тыс./мкл и тромбоцитов 
менее 100-149 тыс./мкл дозу уменьшают на 50 %. Повторный курс 
можно начинать после нормализации клеточного состава крови. Если 
содержание билирубина повышено в 2-3 раза, то дозу уменьшают на 
50-75 % соответственно.

Риск развития СН оценивают в 1-2 % при общей кумулятивной 
дозе 300 мг/кв. м, 3-5 % — при дозе 400 мг/кв. м, 5-8 % — при дозе 
450 мг/кв. м и 6-20 % — при дозе 500 мг/кв. м.
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При экстравазации необходимо немедленно удалить инъекцион
ную иглу, обколоть раствором гидрокортизона в дозе 100 мг, оросить 
хлорэтилом или положить лед, затем наложить спиртовую повязку. 
При появлении признаков кардиотоксичности лечение немедленно 
прекращают. Кардиотоксичное действие более часто у пациентов, по
лучающих общую дозу более 550 мг/кв. м (400 мг/кв. м у пациентов, 
которым ранее облучали область грудной клетки или которые полу
чали кардиотоксичные ЛС), у пациентов с заболеванием сердца или 
облучением области средостения в анамнезе, а также у детей в воз
расте до 2 лет и у пожилых пациентов.

По возможности следует избегать введения в вены над суставами 
или в вены конечностей с нарушенным венозным или лимфатиче
ским дренированием.

Развитие нефропатии, связанной с повышенным образованием 
мочевой килосты, у больных лейкозом или лимфомой можно предот
вратить путем адекватного потребления жидкости и в некоторых слу
чаях применением аллопуринола. При гиперурикемии может быть 
необходимо подщелачивание мочи.

Больных с развившейся лейкопенией следует тщательно наблю
дать для выявления признаков возникновения инфекции.

При остром лейкозе доксорубицин можно применять, несмотря 
на наличие тромбоцитопении и кровотечений; в некоторых случаях в 
процессе лечения происходило прекращение кровотечения и повы
шение числа тромбоцитов, в других случаях целесообразны перелива
ния тромбоцитов.

Отказ от иммунизации, если она не одобрена врачом в интервале 
от 3 мес до 1 года после приема препарата; другим членам семьи 
больного, проживающим с ним, следует отказаться от иммунизации 
пероральной вакциной против полиомиелита; избегать контактов с 
людьми, получавшими вакцину против полиомиелита, или носить за
щитную маску, закрывающую нос и рот.

И) Зинерит
Фарм. группа: антибиотик комбинированный.
Состав: цинка ацетата дигидрат 389 мг, эритромицин 1302 мг.
Формы выпуска. Наружно: порошок для приготовления раствора 

для наружного применения.
Фармакологическое действие. Антибактериальный препарат для 

местного применения. Оказывает также противовоспалительное и 
комедонолитическое действие. Эритромицин действует бактериоста
тически на микроорганизмы, вызывающие угревую сыпь: Propioni- 
bacterium acne и Streptococcus epidermidis. Zn2+ уменьшает выработку 
секрета сальных желез.

Показания. Угревая сыпь (при неэффективности общегигиениче
ских и косметических средств).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно. С помощью прилагаемого апплика

тора наносить тонким слоем на весь пораженный участок кожи 2 ра
за в сутки: утром (до нанесения макияжа) и вечером (после умыва
ния), наклонив флакон с приготовленным раствором вниз, с легким 
нажимом. Разовая доза —0.5 мл приготовленного раствора. После 
высыхания раствор становится невидимым. Продолжительность ле
чения — 10-12 нед.
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Побочные эффекты. Жжение, раздражение, сухость кожи в месте 
нанесения препарата.

Особые указания. Может возникнуть перекрестная резистентность 
к другим антибиотикам группы макролидов, линкомицину, клинда
мицину. Необходимо избегать попадания препарата в глаза или на 
слизистую оболочку носа и рта, так как это может вызвать раздраже
ние и ожог.

И ИДАРУБИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синоним — Заведос.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 5, 10, 25 мг;
Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для инъ

екций 5 мг.
Химическое название. (7Б-цис)-9-ацетил-7-[(3-амино-2, 3, 6-три- 

дезокси-альфа-Ь-ликсо-гексопиранозил)окси]-7, 8, 9, 10-тетрагидро- 
6, 9, 11-тригидрокси-5, 12-нафтацендион.

Фармакологическое действие. Противоопухолевое средство из 
группы антрациклиновых антибиотиков. Взаимодействует с топоизо
меразой II, нарушает вторичную спирализацию ДНК и синтез нук
леиновых кислот.

Противоопухолевое действие сочетается с кардиотоксичным и 
миелосупрессивным эффектами. В опытах на экспериментальных 
моделях in vitro (включая бактериальные системы и культуры клеток 
млекопитающих) и in vivo (самки крыс) установлено наличие мута
генных и канцерогенных свойств идарубицина. В исследованиях на 
крысах выявлены эмбриотоксические и тератогенные свойства, в 
опытах на кроликах — эмбриотоксическое, но не тератогенное дейст
вие. В экспериментах на собаках идарубицин вызывал атрофию се
менников с подавлением сперматогенеза и созревания сперматозои
дов, приводящим к уменьшению числа зрелых сперматозоидов или 
их отсутствию.

Фармакокинетика. При приеме внутрь абсорбция — высокая. Био
доступность — 18 39 %. ТСтах после в/в введения — несколько минут, 
после перорального приема — 2-4 ч. Стах идарубицина и его активно
го метаболита идарубицинола в ядросодержащих клетках крови и ко
стного мозга в 400 и 200 раз (соответственно) больше, чем в плазме. 
Связь с белками плазмы идарубицина — 97 % и идарубицинола — 
94 %. Объем распределения — 2225 л.

Метаболизируется быстро и интенсивно (в печени и вне нее) с 
образованием основного метаболита — идарубицинола, по активно
сти не отличающегося от идарубицина. Т1/2 после приема внутрь ида
рубицина — 10-35 ч (в среднем 22 ч), активного метаболита идаруби
цинола — в 2 раза больше (33-60 ч), Т1/2 после в/в введения 11-25 ч и 
41-69 ч соответственно.

Выводится в виде идарубицинола почками (менее 5 %) и с жел
чью.

Показания. Миелобластный лейкоз, острый нелимфобластный 
лейкоз (у взрослых), острый лимфобластный лейкоз (у взрослых и де
тей в составе комбинированной терапии), рак легких (в составе ком
бинированной терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим антра- 
циклинам), беременность, период лактации.
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С осторожностью. Миелосупрессия — лейкопения, тромбоцитопе
ния (в анамнезе, в т. ч. обусловленная химио- и лучевой терапией), 
миокардит, инфаркт миокарда, аритмии, острые инфекционные за
болевания вирусной, грибковой или бактериальной природы (в т. ч. 
ветряная оспа, опоясывающий лишай), подагра или уратный нефро- 
уролитиаз (в анамнезе), печеночная и/или почечная недостаточность, 
пожилой возраст (старше 60 лет).

Режим дозирования. Внутрь, не разжевывая и запивая небольшим 
количеством воды, при остром нелимфобластном лейкозе взрос
лым — 30 мг/кв. м/сут ежедневно в течение 3 дней в виде монотера
пии или 15-30 мг/кв. м ежедневно в течение 3 дней в комбинации с 
другими противоопухолевыми ЛС.

В/в. При остром нелимфобластном лейкозе для взрослых —12 мг/ 
кв. м поверхности тела в течение 3-5 дней (в сочетании с цитараби
ном); в виде монотерапии или в сочетании с другими Л С — 8 мг/кв. 
м в течение 5 дней.

При остром лимфобластном лейкозе взрослым — 12 мг/кв. м, де
тям — 10 мг/кв. м, вводят ежедневно в течение 3 дней.

Для приготовления раствора 5 мг препарата растворить в 5 мл во
ды для инъекций. Вводят струйно (очень медленно) вместе с 0.9 % 
раствором NaCl в течение 5-10 мин.

Побочные эффекты. Со стороны органов кроветворения: миелосу
прессия (лейкопения, тромбоцитопения, анемия).

Со стороны ССС: ХСН, аритмии, КМП.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, эзофагит, 

стоматит, мукозит, спазмы в желудке, диарея, повышение активности 
«печеночных» трансаминаз, редко — энтероколит с перфорацией.

Со стороны почек: нефропатия, обусловленная повышенным об
разованием мочевой кислоты.

Аллергические реакции: шелушение кожи, кожная сыпь, крапив
ница, эритематозные высыпания (чаще у больных, получавших луче
вую терапию).

Местные реакции: некроз тканей в месте в/в введения.
Прочие: иммунодепрессия, гиперурикемия, алопеция.
Передозировка. Симптомы: проявления острой кардиотоксично

сти (аритмии, с возможным летальным исходом) в первые 24 ч. Тя
желая миелодепрессия (в течение 1-2 нед).

Лечение: симптоматическое, при необходимости — переливание 
крови, тромбоцитарной массы, назначение антибиотиков. Диализ ма
лоэффективен.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с любыми щелоч
ными растворами (разрушение идарубицина), с гепарином (образова
ние осадка).

ЛС с кардиотоксическими и миелотоксическими эффектами вза
имно усиливают побочные действия.

При совместном применении с урикозурическими Л С повышает
ся риск развития нефропатии.

Особые указания. Лечение проводится специалистами в области 
химиотерапии под контролем картины крови, функции печени и по
чек, ЭКГ.

При выборе режима дозирования необходимо учитывать гемато
логический статус и дозы других цитостатических ЛС.

В процессе лечения возможно окрашивание мочи в красный цвет.
Не следует назначать больным с ХСН в анамнезе, если риск лече

ния не оправдывается успешными результатами.
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Персонал, работающий с препаратом, должен пользоваться за
щитной одеждой.

Облучение области средостения может увеличить риск развития 
кардиотоксичности.

Необходим отказ от иммунизации (если она не одобрена врачом в 
интервале от 3 мес до 1 года после приема препарата); другим членам 
семьи, проживающим с больным, следует отказаться от иммунизации 
пероральной вакциной против полиомиелита, а также избегать кон
тактов с людьми, получавшими вакцину против полиомиелита, или 
носить защитную маску, закрывающую нос и рот.

У больных старше 60 лет увеличивается частота возникновения 
кардиотоксического эффекта.

И ИЗОКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Гино-травоген овулум; Травоген.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 1 %;
Вагинально: суппозитории вагинальные 0.6 г.
Химическое название. 1-[2, 4-дихлор-бета-[2, 6-дихлорбензол)ок- 

си] -фенетил]имидазол.
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, актив

но в отношении дерматофитов, дрожжеподобных и плесневых гри
бов, возбудителя эритразмы, а также ряда грамположительных бакте
рий (стафилококки, микрококки, стрептококки). Подавляет синтез 
эргостерола и изменяет состав мембраны микробной клетки.

Показания. Дерматомикозы: трихофития, эпидермофития, микро
спория, кандидоз, поражения, вызванные плесневыми грибами.

Инфекционно-воспалительные заболевания влагалища. 
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно. Крем наносят на пораженные уча

стки кожи 1 раз в сутки. При поражении пальцев рук и ног рекомен
дуется накладывать марлевую повязку с изоконазолом. Курс лече
ния — не менее 4 нед, при застарелых инфекциях — длительнее.

Интравагинально, суппозиторий вводят глубоко во влагалище в 
положении «лежа» 1 раз в сутки, вечером, курс лечения — 3 дня.

Побочные эффекты. Раздражение, жжение, аллергические ре
акции.

Особые указания. Следует избегать попадания в глаза. Вагиналь
ные шарики не применяют в период менструации.

1=1 ИЗОНИАЗИД
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синонимы: Изозид 200; Изониазид; Изониазид-АКОС; Изониа- 

зид-Дарница; Изониазид-Н. С.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 100, 150, 200, 300 мг;
Парентерально: раствор для внутривенного введения 100 мг/мл, 

раствор для инъекций 0.5 мг, 10 %, 100 мг/мл.
Химическое название. Изоникотиновой кислоты гидразид или 

4-пиридинкарбоновой кислоты гидразид.
Описание. Кристаллический порошок красновато-коричневого 

цвета. Мало растворим в воде, хорошо — в хлороформе, этил ацетате 
и метаноле.

Фармакологическое действие. Противотуберкулезное средство; 
действует бактерицидно, угнетает синтез миколиевых кислот, являю-
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щихся важнейшим компонентом клеточной стенки микобактерий. 
Особенно активен в отношении быстроразмножающихся микроорга
низмов (в т. ч. расположенных внутриклеточно).

Фармакокинетика. Изониазид быстро и полно абсорбируется при 
приеме внутрь, пища снижает абсорбцию и биодоступность. На пока
затель биодоступности большое влияние имеет эффект «первого про
хождения» через печень. ТС^ — 1-2 ч, Стах после приема внутрь од
нократной дозы 300 мг — 3-7 мкг/мл. Связь с белками незначитель
ная—до 10 %. Объем распределения — 0.57-0.76 л/кг. Хорошо рас
пределяется по всему организму, проникая во все ткани и жидкости, 
включая цереброспинальную, плевральную, асцитическую; высокие 
концентрации создаются в легочной ткани, почках, печени, мышцах, 
слюне и мокроте. Проникает через плацентарный барьер и в грудное 
молоко.

Подвергается метаболизму в печени путем ацетилирования с об
разованием неактивных продуктов. В печени ацетилируется N-аце
тилтрансферазой с образованием N-ацетилизониазида, который за
тем превращается в изоникотиновую кислоту и моноацетилгидразин, 
оказывающий гепатотоксическое действие путем образования сме
шанной оксидазной системой цитохрома Р-450 при N-гидроксилиро- 
вании активного промежуточного метаболита. Скорость ацетилирова
ния генетически детерминирована; у людей с медленным ацетилиро
ванием мало N-ацетилтрансферазы. Является ингибитором фермент
ной системы CYP2C9 и CYP3A2E1 в печени. Т1/2 для «быстрых ацетиля- 
торов» — 0.5-1.6 ч; для «медленных» — 2-5 ч. При почечной недоста
точности Т1/2 может возрастать до 6.7 ч. Т1/2 для детей в возрасте от 
1.5 до 15 лет — 2.3-4.9 ч, а у новорожденных — 7.8-19.8 ч (что объяс
няется несовершенством процессов ацетилирования у новорожден
ных). Несмотря на то, что показатель Т1/2 значительно варьирует в за
висимости от индивидуальной интенсивности процессов ацетилиро
вания, среднее значение Т1/2 составляет 3 ч (прием внутрь 600 мг) и 
5.1 ч (900 мг). При повторных назначениях Т1/2 укорачивается до 
2-3 ч.

Выводится в основном почками: в течение 24 ч выводится 
75-95 % препарата, в основном в форме неактивных метаболитов — 
N-ацетилизониазида и изоникотиновой кислоты. При этом у «быст
рых ацетиляторов» содержание N-ацетилизониазида составляет 93 %, 
а у «медленных» — не более 63 %. Небольшие количества выводятся с 
фекалиями. Препарат удаляется из крови во время гемодиализа; 5 ч 
гемодиализ позволяет удалить из крови до 73 % препарата.

Показания. Туберкулез (любой локализации, у взрослых и детей, 
лечение и профилактика, в составе комбинированной терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, лекарственный гепа
тит и печеночная недостаточность (на фоне предшествующего лече
ния изониазида), заболевания печени в стадии обострения.

С осторожностью. Алкоголизм, печеночная недостаточность, по
чечная недостаточность, судорожные припадки, беременность (не на
значать в дозе выше 10 мг/кг), декомпенсированные заболевания 
ССС (ХСН, стенокардия, артериальная гипертензия), гипотиреоз.

Режим дозирования. Внутрь, после еды, по 600-900 мг/сут в 1-3 
приема, максимальная разовая доза — 600 мг, суточная — 900 мг; де
тям — по 5-15 мг/кг/сут, кратность приема — 1-2 раза в сутки, макси
мальная доза — 500 мг/сут.

В/м — по 5-12 мг/кг, 1-2 раза в сутки в течение 2-6 мес.

38 - 11177 593



В/в (в течение 30-60 с) — по 10-15 мг/кг/сут в виде 10 % раствора; 
курс —30-150 вливаний. После введения необходимо соблюдать по
стельный режим в течение 1-1.5 ч.

С целью профилактики — внутрь, по 5-10 мг/кг/сут в 2 приема в 
течение 2 мес или в/м — до 300 мг 1 раз в сутки.

В период беременности и при тяжелой форме легочно-сердечной 
недостаточности, выраженном атеросклерозе, ИБС и артериальной 
гипертензии не следует назначать в дозах больше 10 мг/кг.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головная боль, 
головокружение, редко — необычайная утомляемость или слабость, 
раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, онемение ко
нечностей, периферическая невропатия, неврит зрительного нерва, 
полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. У больных 
эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, артрал

гия.
Местные реакции: раздражение в месте инъекции.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Передозировка. Симптомы: головокружение, дизартрия, вялость, 

дезориентация, гиперрефлексия, периферическая полиневропатия, 
нарушение функции печени, метаболический ацидоз, гипергликемия, 
глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после применения пре
парата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, Вь В12, 
АТФ, глютаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 10 
мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).

Взаимодействие. При комбинировании с парацетамолом возраста
ет гепатото- и нефротоксичность; изониазид индуцирует систему ци
тохрома Р-450, в результате чего возрастает метаболизм парацетамола 
до токсичных продуктов.

Этанол повышает гепатотоксичность изониазида и ускоряет его 
метаболизм.

Снижает метаболизм теофиллина, что может привести к повыше
нию его концентрации в крови.

Снижает метаболические превращения и повышает концентрацию 
в крови алфентанила.

Циклосерин и дисульфирам усиливают неблагоприятные цен
тральные эффекты изониазида.

Повышает гепатотоксичность рифампина.
Сочетание с пиридоксином снижает опасность развития перифе

рических невритов.
С осторожностью следует комбинировать с потенциально нейро-, 

гепато- и нефротоксичными ЛС из-за опасности усиления побочного 
действия.

Усиливает действие производных кумарина и индандиона, бензо
диазепинов, карбамазепина, теофиллина, поскольку снижает их ме
таболизм за счет активации системы цитохрома Р-450.
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ГКС ускоряют метаболизм в печени и снижают активные концен
трации в крови.

Подавляет метаболизм фенитоина, что приводит к повышению 
его концентрации в крови и усилению токсического эффекта (может 
потребоваться коррекция режима дозирования фенитоина, особенно 
у больных с медленным ацетилированием изониазида).

Антацидные ЛС (особенно А13+ содержащие) замедляют всасыва
ние и снижают концентрацию изониазида в крови (антациды следует 
принимать не ранее чем через 1 ч после приема изониазида).

При одновременном применении с энфлураном изониазид может 
увеличивать образование неорганического фтористого метаболита, 
обладающего нефротоксичным действием.

Снижает концентрацию кетоконазола в крови.
Особые указания. Для замедления развития микробной устойчи

вости назначают совместно с другими противотуберкулезными ЛС.
В связи с разной скоростью метаболизма перед применением изо

ниазида целесообразно определять скорость его инактивации (по ди
намике содержания в крови и моче). При быстрой инактивации изо
ниазид применяют в более высоких дозах.

При риске развития периферического неврита (пациентам старше 
65 лет, больным сахарным диабетом, беременным женщинам, боль
ным с ХПН, больным алкоголизмом, при нарушении питания, со
путствующей противосудорожной терапии) рекомендуется назначе
ние 10-25 мг/сут пиридоксина.

Во время лечения следует избегать употребления сыра (особенно 
швейцарского или чеширского), рыбы (особенно тунца, сардинеллы, 
скипджека), поскольку при одновременном употреблении их с изо
ниазидом возможно возникновение реакций (гиперемия кожи, зуд, 
ощущение жара или холода, сердцебиение, повышенное потоотделе
ние, озноб, головная боль, головокружение), связанных с подавлени
ем активности МАО и диаминоксидазы и приводящих к нарушению 
метаболизма тирамина и гистамина, содержащихся в рыбе и сыре.

Следует иметь в виду, что изониазид может вызывать гиперглике
мию с вторичной глюкозурией; тесты с восстановлением Си2+ могут 
быть ложноположительными, а на ферментные тесты на глюкозу 
препарат не влияет.

Лабораторные показатели — АЛТ, ACT, концентрация билирубина 
в сыворотке крови могут транзиторно повышаться без клинических 
проявлений.

При появлении признаков токсического гепатита препарат отме
няют.

И ИЗОНИАЗИД + ПИРАЗИНАМИД&
Фарм. группа: противотуберкулезное комбинированное средство. 
Синоним — Фтизопирам.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 150 мг + 0.5 г.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезное комбиниро

ванное средство. Изониазид — противотуберкулезное средство; дей
ствует бактерицидно, угнетает синтез миколиевых кислот, являющих
ся важнейшим компонентом клеточной стенки микобактерий, в ре
зультате чего угнетается синтез ДНК микробной клетки.

Пиразинамид — противотуберкулезный препарат, действует бакте
рицидно на внутриклеточно расположенные микобактерии, хорошо 
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проникает в очаги туберкулезного поражения. Более эффективен в 
кислой среде.

Показания. Туберкулез (любой локализации, у взрослых и детей, 
лечение и профилактика, в составе комбинированной терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, эпилепсия, эпилепти
ческий синдром, бронхиальная астма, псориаз, ХПН, гепатит, цирроз 
печени, гиперурикемия, острая подагра; язвенная болезнь желудка и 
двенадцатиперстной кишки; микседема, беременность, лактация.

Режим дозирования. Внутрь, после еды, 1 раз в сутки (из расчета 
5-10 мг/кг изониазида). Курс лечения в период интенсивной тера
пии — 3-4 мес ежедневно, затем через день.

Побочные эффекты. Изониазид. Со стороны нервной системы: го
ловная боль, головокружение, редко — необычайная утомляемость 
или слабость, раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, 
онемение конечностей, периферическая невропатия, неврит зритель
ного нерва, полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. 
У больных эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, артрал

гия.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Пиразинамид. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 

рвота, диарея, «металлический» привкус во рту, нарушение функции 
печени (снижение аппетита, болезненность печени, гепатомегалия, 
желтуха, желтая атрофия печени); обострение пептической язвы.

Со стороны ЦНС: головокружение, головная боль, нарушения 
сна, повышенная возбудимость, депрессии; в отдельных случаях — 
галлюцинации, судороги, спутанность сознания.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: тромбо
цитопения, сидеробластная анемия, вакуолизация эритроцитов, пор
фирия, гиперкоагуляция, спленомегалия.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, миалгия.
Со стороны мочевыделительной системы: дизурия, интерстици

альный нефрит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, крапивница.
Прочие: гипертермия, акне, гиперурикемия, обострение подагры, 

фотосенсибилизация, повышение концентрации сывороточного Fe.
Передозировка. Изониазид. Симптомы: головокружение, дизарт

рия, вялость, дезориентация, гиперрефлексия, периферическая поли
невропатия, нарушение функции печени, метаболический ацидоз, 
гипергликемия, глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после 
применения препарата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, Вь В12, 
АТФ, глютаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 10 
мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).

Пиразинамид. Симптомы: нарушение функции печени, усиление 
выраженности побочных эффектов со стороны ЦНС.

Лечение: симптоматическое.
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Взаимодействие. Замедляет метаболизм фенитоина, карбамазепи
на, вальпроата.

Дисульфирам повышает риск развития психических расстройств.
Повышает концентрацию мочевой кислоты в сыворотке крови и 

снижает эффективность аллопуринола, колхицина, блокаторов ка
нальцевой секреции и сульфипиразона.

Снижает концентрацию в крови кетоконазола и циклоспорина. 
Антациды уменьшают абсорбцию изониазида.

Снижает эффективность пероральных контрацептивных ЛС, гли- 
пизида, толбутамида, теофиллина, толазомида, тиамина; усиливает 
побочные действия фенитоина; подавляет выведение триазолама; 
снижает концентрацию Zn2+ в крови (увеличивает его выведение).

Особые указания. В период лечения необходимо воздерживаться 
от приема этанола.

При длительной терапии и у пациентов с нарушением функции 
печени необходимо регулярно контролировать общий анализ крови и 
показатели функции печени.

Для профилактики и лечения периферической невропатии, кото
рая может развиваться на фоне терапии, дополнительно назначают 
пиридоксин (витамин В6).

У пациентов с приступами подагры в анамнезе периодически кон
тролируют концентрацию мочевой кислоты в сыворотке крови.

При назначении пациентам с гипопластической анемией учиты
вают влияние препарата на время свертывания крови.

При приеме в высоких дозах возможно развитие побочных реак
ций со стороны нервной системы (периферическая невропатия), что 
влияет на способность управления автомобилем и на работу со слож
ным оборудованием.

Й1 ИЗОНИАЗИД + РИФАМПИЦИН&
Фарм. группа: противотуберкулезное комбинированное средство.
Синонимы: Зукокс Плюс; Изо-Эремфат; Р-цинекс; Римактазид; 

Рифинаг; Тибинекс.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 300 мг + 450 мг, таблетки по

крытые оболочкой 150 мг + 300 мг, 75, 100, 150 мг + 150 мг, 300 мг + 
450 мг.

Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст
вие которого обусловлено компонентами, входящими в его состав; 
оказывает противотуберкулезное действие. Изониазид угнетает син
тез миколиевых кислот, являющихся важнейшим компонентом кле
точной стенки микобактерий. Обладает бактерицидной противоту
беркулезной активностью. Рифампицин — бактерицидный антибио
тик, тормозит синтез РНК. При данной комбинации устойчивость 
микобактерий развивается медленно.

Показания. Туберкулез (все формы).
Противопоказания. Гиперчувствительность, период лактации, пе

ченочная недостаточность, беременность (I триместр), детский воз
раст (до 12 лет и с массой тела менее 45 кг).

С осторожностью. Беременность (П-Ш триместр), ХПН, заболева
ния печени (в т. ч. в анамнезе), хронический алкоголизм, пожилые и 
ослабленные больные.

Режим дозирования. Внутрь, по 1 таблетке в день, на протяжении 
всего курса кратковременной химиотерапии. Взрослым с массой тела 
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менее 50 кг —450 мг (в пересчете на изониазид), при массе более 
50 кг — максимально до 600 мг. Детям — 10-15 мг/сут.

При ХПН — 8 мг/кг (в пересчете на рифампицин).
Побочные эффекты. Изониазид. Со стороны нервной системы: го

ловная боль, головокружение, редко — необычайная утомляемость 
или слабость, раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, 
онемение конечностей, периферическая невропатия, неврит зритель
ного нерва, полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. 
У больных эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, арт

ралгия.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Рифампицин. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 

рвота, диарея, снижение аппетита, эрозивный гастрит, псевдомем
бранозный энтероколит; повышение активности «печеночных» 
трансаминаз в сыворотке крови, гипербилирубинемия, гепатит.

Аллергические реакции: крапивница, эозинофилия, ангионевро
тический отек, бронхоспазм, артралгия, лихорадка.

Со стороны нервной системы: головная боль, снижение остроты 
зрения, атаксия, дезориентация.

Со стороны мочевыделительной системы: нефронекроз, интерсти
циальный нефрит.

Прочие: лейкопения, дисменорея, индукция порфирии, миасте
ния, гиперурикемия, обострение подагры.

При нерегулярном приеме или при возобновлении лечения после 
перерыва, возможны гриппоподобный синдром (лихорадка, озноб, 
головная боль, головокружение, миалгия), кожные реакции, гемоли
тическая анемия, тромбоцитопеническая пурпура, острая почечная 
недостаточность.

Передозировка. Изониазид. Симптомы: головокружение, дизарт
рия, вялость, дезориентация, гиперрефлексия, периферическая поли
невропатия, нарушение функции печени, метаболический ацидоз, 
гипергликемия, глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после 
применения препарата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, В15 В12, 
АТФ, глутаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 10 
мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).

Рифампицин. Симптомы: отек легких, летаргия, спутанность соз
нания, судороги.

Лечение: симптоматическое; промывание желудка, назначение ак
тивированного угля; форсированный диурез.

Взаимодействие. Совместим со всеми противотуберкулезными ЛС 
(кроме циклосерина); вероятность побочных эффектов снижается 
при комбинировании с пиридоксином и глутаминовой кислотой.

Снижает эффекты пероральных антикоагулянтов, пероральных 
гипогликемических Л С, гормональных контрацептивов, препаратов 
наперстянки, дизопирамида, хинидина, ГКС (рифампицин — индук
тор микросомальных «печеночных» ферментов).
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Изониазид повышает концентрацию фенитоина.
Рифампицин изменяет параметры выведения бромсульфалеина.
Особые указания. Рифампицин окрашивает кожу, мокроту, пот, 

кал, слезную жидкость, мочу, мягкие контактные линзы в оранжево
красный цвет.

При длительном применении показаны систематический кон
троль функции печени (не реже 1 раза в месяц), картины перифери
ческой крови, наблюдение офтальмолога.

При развитии стойких нарушений функции печени лечение пре
рывают и возобновляют после полной нормализации клинических и 
лабораторных показателей с низких начальных доз, с постепенным 
повышением.

В период лечения не применять бромсульфалеиновый тест (лож
ноположительные результаты). Не применять микробиологические 
методы определения концентрации фолиевой кислоты, витамина В12 
в сыворотке крови. Следует воздерживаться от употребления этанола.

В ИЗОНИАЗИД + РИФАМПИЦИН + ПИРАЗИНАМИД&
Фарм. группа: противотуберкулезное комбинированное средство. 
Синонимы: Зукокс; Р-цинекс 3; Римкур; Рифатер; Трикокс.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 50 мг + 

120 мг + 300 мг, 150 мг + 225 мг + 0.75 г, таблеток набор 300 мг + 450 
мг/0.75 г.

Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, ока
зывает антибактериальное и противотуберкулезное действие, активен 
в отношении популяции Mycobacterium tuberculosis на разных стадиях 
ее развития. Рифампицин — полусинтетический антибиотик, блоки
рует ДНК-зависимую РНК-полимеразу, изониазид угнетает синтез 
миколиевых кислот клеточной стенки микобактерий туберкулеза. Ри
фампицин и изониазид активны в отношении быстрорастущих вне
клеточных микроорганизмов, оказывают бактерицидное действие на 
внутриклеточных возбудителей. Рифампицин активен в отношении 
прерывисто-растущих форм Micobacterium tuberculosis. В низких кон
центрациях действует бактерицидно на микобактерии туберкулеза, 
возбудители бруцеллеза, легионеллеза, сыпного тифа, лепры, трахо
мы; в высоких концентрациях — на некоторые грамотрицательные 
микроорганизмы. При монотерапии развивается резистентность. Пи- 
разинамид действует бактерицидно на внутриклеточные микобакте
рии, а также Micobacterium tuberculosis на разных стадиях ее развития, 
хорошо проникает в очаги туберкулезного поражения.

Показания. Туберкулез (любой локализации, в первый период ин
тенсивного лечения).

Противопоказания. Гиперчувствительность, желтуха, острые забо
левания печени различного генеза, легочно-сердечная недостаточ
ность П-Ш ст.; гиперурикемия, подагра; пурпура; беременность (I 
триместр); период лактации; детский возраст.

С осторожностью. Заболевания печени, почек, хронический алко
голизм, у пожилых и ослабленных больных, беременность (П-Ш три
местр).

Режим дозирования. Внутрь, за 1-2 ч до еды в один прием. Рифа- 
комб: суточная доза — 3-4 таблетки. При необходимости она может 
быть разделена на 2 приема.

Рифакомб плюс: масса тела менее 50 кг — 2 таблетки, 50-65 кг — 3 
таблетки, 65 кг и более — 4 таблетки.
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Рифатер: масса тела менее 40 кг — 3 таблетки, 40-49 кг — 4 таблет
ки, 50-64 кг — 5 таблеток, 65 и более — 6 таблеток.

Трикокс: масса тела менее 50 кг — 3 таблетки, более 50 кг — 4 таб
летки. Детям 10-15 мг/кг/сут в пересчете на рифампицин, но не бо
лее 600 мг/сут. Курс лечения — 2 мес, с дальнейшим приемом комби
наций изониазида и рифампицина или изониазида и этамбутола.

Побочные эффекты. Изониазид. Со стороны нервной системы: го
ловная боль, головокружение, редко — необычайная утомляемость 
или слабость, раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, 
онемение конечностей, периферическая невропатия, неврит зритель
ного нерва, полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. 
У больных эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, арт

ралгия.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Рифампицин. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 

рвота, диарея, снижение аппетита, эрозивный гастрит, псевдомем
бранозный энтероколит; повышение активности «печеночных» 
трансаминаз в сыворотке крови, гипербилирубинемия, гепатит.

Аллергические реакции: крапивница, эозинофилия, ангионевро
тический отек, бронхоспазм, артралгия, лихорадка.

Со стороны нервной системы: головная боль, снижение остроты 
зрения, атаксия, дезориентация.

Со стороны мочевыделительной системы: нефронекроз, интерсти
циальный нефрит.

Прочие: лейкопения, дисменорея, индукция порфирии, миасте
ния, гиперурикемия, обострение подагры.

При нерегулярном приеме или при возобновлении лечения после 
перерыва возможны гриппоподобный синдром (лихорадка, озноб, го
ловная боль, головокружение, миалгия), кожные реакции, гемолити
ческая анемия, тромбоцитопеническая пурпура, острая почечная не
достаточность.

Пиразинамид. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 
рвота, диарея, «металлический» привкус во рту, нарушение функции 
печени (снижение аппетита, болезненность печени, гепатомегалия, 
желтуха, желтая атрофия печени); обострение пептической язвы.

Со стороны ЦНС: головокружение, головная боль, нарушения 
сна, повышенная возбудимость, депрессии; в отдельных случаях — 
галлюцинации, судороги, спутанность сознания.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: тромбо
цитопения, сидеробластная анемия, вакуолизация эритроцитов, пор
фирия, гиперкоагуляция, спленомегалия.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, миалгия.
Со стороны мочевыделительной системы: дизурия, интерстици

альный нефрит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, крапивница.
Прочие: гипертермия, акне, гиперурикемия, обострение подагры, 

фотосенсибилизация, повышение концентрации сывороточного Fe.
Передозировка. Изониазид. Симптомы: головокружение, дизарт

рия, вялость, дезориентация, гиперрефлексия, периферическая поли
невропатия, нарушение функции печени, метаболический ацидоз, 
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гипергликемия, глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после 
применения препарата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, Вь В12, 
АТФ, глютаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 10 
мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).

Рифампицин. Симптомы: отек легких, летаргия, спутанность соз
нания, судороги.

Лечение: симптоматическое; промывание желудка, назначение ак
тивированного угля; форсированный диурез.

Пиразинамид. Симптомы: нарушение функции печени, усиление 
выраженности побочных эффектов со стороны ЦНС.

Лечение: симптоматическое.
Взаимодействие. Антациды, опиаты, антихолинергические ЛС и 

кетоконазол снижают биодоступность рифампицина.
Изониазид и/или пиразинамид повышают частоту и тяжесть нару

шений функции печени в комбинации с рифампицином у больных с 
заболеванием печени в анамнезе.

Препараты ПАСК, содержащие бентонит (алюминия гидросили
кат), назначают спустя 4 ч после приема рифампицина. Рифампицин 
снижает активность пероральных антикоагулянтов, пероральных ги
погликемических Л С, гормональных контрацептивов, препаратов на
перстянки, антиаритмических Л С (дизопирамид, пирменол, хинидин, 
мексилетин, токаинид), ГКС, дапсона, фенитоина, гексобарбитала, 
нортриптилина, бензодиазепинов, половых гормонов, теофиллина, 
хлорамфеникола, кетоконазола, итраконазола, циклоспорина А, р-ад- 
реноблокаторов, БМКК, эналаприла, циметидина. Рифампицин вы
зывает индукцию ферментных систем печени, ускоряет метаболизм.

Антациды уменьшают абсорбцию изониазида.
Изониазид повышает концентрацию фенитоина в крови, снижает 

эффективность пероральных комбинированных контрацептивных 
ЛС, глипизида, толбутамида, теофиллина, толазомида, тиамина; уси
ливает побочные действия фенитоина; подавляет выведение триазо
лама; снижает содержание Zn2+ в крови, увеличивает его выведение.

Рифампицин повышает скорость выведения бромсульфалеина.
Особые указания. Перед началом лечения и каждые 2-4 нед опре

деляют содержание глутаматацетаттрансаминазы и глутаматоксало- 
ацетаттрансаминазы.

Возможна комбинация с витамином В6. При повышении активно
сти «печеночных» трансаминаз препарат отменяют. Возобновляют 
лечение после нормализации показателей.

Пиразинамид ухудшает течение подагры и сахарного диабета, не
обходим контроль функции почек, мочевой кислоты. В случае стой
кой гиперурикемии и обострения подагрического артрита лечение 
отменяют.

В период лечения не применяют микробиологические методы оп
ределения концентрации фолиевой кислоты и витамина В12 в сыво
ротке крови.

В период лечения не следует применять бромсульфалеиновый тест 
(ложноположительные результаты).

При длительном приеме проводят контроль функции печени, по
чек, картины периферической крови и осмотр офтальмолога. Запре
щается употребление этанола.
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В процессе лечения рекомендуется дополнительный прием вита
мина D для профилактики нарушений обмена кальция и фосфора. 
При назначении в последние недели беременности возможно после
родовое кровотечение у матери и кровотечение у новорожденного 
(лечение: витамин К).

Женщинам в период лечения рекомендуется использовать негор
мональные методы контрацепции. Рифампицин окрашивает кожу, 
мокроту, пот, кал, слезную жидкость, мочу, мягкие контактные лин
зы в оранжево-красный цвет.

® ИЗОНИАЗИД + РИФАМПИЦИН + ПИРАЗИНАМИД + 
ЭТАМБУТОЛ&
Фарм. группа: противотуберкулезное комбинированное средство.
Синонимы: АКТ-4; Зукокс Е; Комбитуб; Майрин-П; Римстар 4- 

ФДС; Рукокс-4; Тетра-кокс; Форкокс.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 75 мг + 

150 мг + 400 мг + 275 мг, 150 мг + 225 мг + 0.75 г + 400 мг, 150 мг + 
75 мг + 400 мг + 275 мг, таблеток и капсул набор, таблеток набор.

Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, ока
зывает антибактериальное, противотуберкулезное действие, активен в 
отношении Mycobacterium tuberculosis на разных стадиях развития. 
Комбинированное применение активных веществ, входящих в состав 
препарата, снижает риск развития резистентности, которая рвозника- 
ет при монотерапии.

Рифампицин — полусинтетический антибиотик, блокирует ДНК- 
зависимую РНК-полимеразу.

Изониазид — противотуберкулезное средство, угнетает синтез ми- 
колиевых кислот клеточной стенки микобактерий.

Пиразинамид — производное никотинамида, обладает высокой 
противотуберкулезной активностью, действие может быть как бакте
рицидным, так и бактериостатическим (зависит от концентрации и 
чувствительности возбудителя).

Этамбутол проникает в активно растущие клетки микобактерий, 
ингибируя синтез РНК, одного или более метаболитов, нарушает 
клеточный метаболизм, вызывает прекращение размножения и ги
бель клетки; активен только в отношении интенсивно делящихся 
клеток; подавляет рост и размножение микобактерий туберкулеза, ус
тойчивых к стрептомицину, изониазиду, ПАСК, этионамиду, кана- 
мицину. При монотерапии этамбутолом устойчивость микобактерий 
развивается достаточно быстро.

Рифампицин и изониазид активны в отношении быстрорастущих 
внеклеточных микроорганизмов, оказывают бактерицидное действие 
на внутриклеточных возбудителей. Рифампицин в низких концентра
циях действует бактерицидно на микобактерии туберкулеза, возбуди
тели бруцеллеза, легионеллеза, сыпного тифа, лепры, трахомы; в вы
соких концентрациях — на некоторые грамотрицательные микроорга
низмы. При монотерапии рифампицином относительно быстро отме
чается селекция резистентных к рифампицину бактерий. Перекрест
ная резистентность с другими антибиотиками (за исключением ос
тальных рифампицинов) не развивается.

Показания. Туберкулез (начальная фаза легочного и внелегочного 
процесса), в т. ч. в комбинации с другими противотуберкулезными 
препаратами (стрептомицин).
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Противопоказания. Гиперчувствительность, желтуха, острый гепа
тит, неврит зрительного нерва, детский возраст.

С осторожностью. Беременность, период лактации; эпилепсия, 
психоз, печеночная и/или почечная недостаточность, подагра, пожи
лой возраст.

Режим дозирования. Внутрь, за 1-2 ч до еды. Дозы рассчитывают, 
исходя из рекомендуемых суточных доз 4 составляющих компонен
тов: этамбутола — 15-25 мг/кг, рифампицина — 8-12 мг/кг (не более 
600 мг), изониазида — 5-10 мг/кг (не более 300 мг), пиразинамида — 
20-35 мг/кг (не более 3 г). Курс лечения — 1-3 мес.

Майрин-П: в дозе 1 таблетка/10 кг; максимальная доза — 5 таб
леток.

Побочные эффекты. Изониазид. Со стороны нервной системы: го
ловная боль, головокружение, редко — необычайная утомляемость 
или слабость, раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, 
онемение конечностей, периферическая невропатия, неврит зритель
ного нерва, полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. 
У больных эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, артрал

гия.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Рифампицин. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 

рвота, диарея, снижение аппетита, эрозивный гастрит, псевдомем
бранозный энтероколит; повышение активности «печеночных» 
трансаминаз в сыворотке крови, гипербилирубинемия, гепатит.

Аллергические реакции: крапивница, эозинофилия, ангионевро
тический отек, бронхоспазм, артралгия, лихорадка.

Со стороны нервной системы: головная боль, снижение остроты 
зрения, атаксия, дезориентация.

Со стороны мочевыделительной системы: нефронекроз, интерсти
циальный нефрит.

Прочие: лейкопения, дисменорея, индукция порфирии, миасте
ния, гиперурикемия, обострение подагры.

При нерегулярном приеме или при возобновлении лечения после 
перерыва, возможны гриппоподобный синдром (лихорадка, озноб, 
головная боль, головокружение, миалгия), кожные реакции, гемоли
тическая анемия, тромбоцитопеническая пурпура, острая почечная 
недостаточность.

Пиразинамид. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 
рвота, диарея, «металлический» привкус во рту, нарушение функции 
печени (снижение аппетита, болезненность печени, гепатомегалия, 
желтуха, желтая атрофия печени); обострение пептической язвы.

Со стороны ЦНС: головокружение, головная боль, нарушения 
сна, повышенная возбудимость, депрессии; в отдельных случаях — 
галлюцинации, судороги, спутанность сознания.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: тромбо
цитопения, сидеробластная анемия, вакуолизация эритроцитов, пор
фирия, гиперкоагуляция, спленомегалия.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, миалгия.
Со стороны мочевыделительной системы: дизурия, интерстици

альный нефрит.
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Аллергические реакции: кожная сыпь, крапивница.
Прочие: гипертермия, акне, гиперурикемия, обострение подагры, 

фотосенсибилизация, повышение концентрации сывороточного Fe.
Этамбутол. Со стороны нервной системы и органов чувств: сла

бость, головная боль, головокружение, нарушение сознания, дезори
ентация, галлюцинации, депрессия, периферический неврит (паре
стезии в конечностях, онемение, парез, зуд), неврит зрительного нер
ва (снижение остроты зрения, нарушение цветового восприятия, в 
основном зеленого и красного цветов, цветовая слепота, скотома).

Со стороны пищеварительной системы: снижение аппетита, тош
нота, рвота, гастралгия, нарушение функции печени — повышение 
активности «печеночных» трансаминаз.

Аллергические реакции: дерматит, кожная сыпь, зуд, артралгия, 
лихорадка, анафилаксия.

Прочие: гиперурикемия, обострение подагры.
Передозировка. Изониазид. Симптомы: головокружение, дизарт

рия, вялость, дезориентация, гиперрефлексия, периферическая поли
невропатия, нарушение функции печени, метаболический ацидоз, 
гипергликемия, глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после 
применения препарата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, В15 В12, 
АТФ, глютаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 10 
мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).

Рифампицин. Симптомы: отек легких, летаргия, спутанность соз
нания, судороги.

Лечение: симптоматическое; промывание желудка, назначение ак
тивированного угля; форсированный диурез.

Пиразинамид. Симптомы: нарушение функции печени, усиление 
выраженности побочных эффектов со стороны ЦНС.

Лечение: симптоматическое.
Этамбутол. Симптомы: тошнота, рвота, галлюцинации, полинев

рит.
Лечение: симптоматическое.
Взаимодействие. Антациды, опиаты, антихолинергические ЛС и 

кетоконазол снижают биодоступность рифампицина.
Изониазид повышает частоту и тяжесть нарушений функции пе

чени в комбинации с рифампицином у больных с заболеваниями пе
чени в анамнезе.

Препараты ПАСК, содержащие бентонит (А13+ гидросиликат) на
значают спустя 4 ч после приема рифампицина.

Рифампицин снижает активность (вследствие индукции фермент
ных систем печени и ускорения метаболизма) пероральных антикоа
гулянтов, пероральных гипогликемических Л С, пероральных гормо
нальных контрацептивов, препаратов наперстянки, антиаритмиков 
(д изопирамид  а, хинидина, мексилетина), ГКС, дапсона, фенитоина, 
гексобарбитала, нортриптилина, бензодиазепинов, половых гормо
нов, теофиллина, хлорамфеникола, кетоконазола, итраконазола, цик
лоспорина А, р-адреноблокаторов, БМКК, эналаприла и цимети
дина.

Антациды уменьшают абсорбцию изониазида.
Изониазид повышает концентрацию фенитоина в крови (усилива

ет побочные эффекты фенитоина), снижает эффективность пер
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оральных контрацептивных Л С, пероральных гипогликемических 
JIC, теофиллина, толазомида, витамина Bj (усиливает его выведение); 
уменьшает выведение триазолама; снижает содержание Zn2+ в крови 
(увеличение его выведения).

Особые указания. В последнем триместре беременности следует 
назначать с витамином К, так как рифампицин может вызвать пост
натальные геморрагии у матери и плода.

Во время длительной терапии необходим периодический контроль 
функции почек, печени, кроветворной системы.

Нельзя прерывать (случайно или намеренно) прием препарата без 
согласования с врачом.

Женщинам в период лечения рекомендуется использовать негор
мональные методы контрацепции.

Окрашивает кожу, мокроту, пот, кал, слезную жидкость, мочу, 
мягкие контактные линзы в оранжево-красный цвет.

В период лечения не применяют микробиологические методы оп
ределения концентрации фолиевой кислоты и цианокобаламина в 
сыворотке крови.

Перед началом лечения, а также периодически во время лечения 
(ежемесячно — при дозе этамбутола, превышающей 15 мг/кг/сут) ре
комендуется проведение полного офтальмологического обследования 
пациента (определение остроты зрения, цветного зрения, полей зре
ния, офтальмоскопию). Прогрессивное ухудшение остроты зрения во 
время терапии необходимо считать побочным эффектом этамбутола. 
Если до лечения использовались корректирующие очки, то они 
должны быть надеты во время оценки остроты зрения. В течение 1-2 
лет терапии может развиться ошибка рефракции, которая должна 
быть исправлена для получения точных результатов исследования. 
Исследование остроты зрения через стенопическое отверстие устра
няет ошибку рефракции. Восстановление остроты зрения обычно 
происходит через недели или месяцы после отмены препарата.

Следует соблюдать осторожность при применении у больных по
жилого возраста в связи с повышенным риском развития токсиче
ских явлений.

Во избежание развития гепатотоксического эффекта во время ле
чения следует избегать приема этанола.

Употребление в пищу во время терапии определенных сортов сы
ра (швейцарский, чеширский) или рыбы (тунец, сардины) может 
привести к появлению зуда кожных покровов, сердцебиения, озноба 
и головной боли (ингибирование МАО и диаминооксидазы плазмы 
изониазидом, что влияет на метаболизм тирамина и гистамина, обна
руженных в рыбе и сыре).

Пиразинамид ухудшает течение подагры и сахарного диабета, не
обходим контроль функции почек, мочевой кислоты. В случае стой
кого повышения уровня мочевой кислоты и обострения подагриче
ского артрита лечение отменяют.

© ИЗОНИАЗИД + РИФАМПИЦИН + ПИРИДОКСИН&
Фарм. Группа: противотуберкулезное комбинированное средство. 
Синоним — Рифакомб.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат. Ри

фампицин — антибиотик широкого спектра действия; подавляет 
ДНК-зависимую полимеразу. Обладает высокой активностью в отно

605



шении микобактерий, включая Micobacterium tuberculosis, и некоторых 
грамположительных возбудителей; активность в отношении грамот- 
рицательных организмов ниже. Не обладает перекрестной резистент
ностью с другими антибиотиками.

Изониазид — противотуберкулезное средство, обладает специфи
ческой активностью в отношении Micobacterium tuberculosis, включая 
штаммы, резистентные к другим противотуберкулезным антибиоти
кам.

Пиридоксин играет важную роль в обмене веществ, необходим 
для нормального функционирования нервной системы. В фосфори
лированной форме пиридоксин является коэнзимом большого числа 
ферментов, действующих на неокислительный обмен аминокислот. 
Участвует в обмене триптофана, метионина, цистеина, глутаминовой 
и других аминокислот. Играет важную роль в обмене гистамина. 
Способствует нормализации липидного обмена.

Показания. Туберкулез легких и других органов; лепра; инфекци
онно-воспалительные заболевания легких и дыхательных путей, вы
званные полирезистентными стафилококками; остеомиелит; инфек
ции мочевыводящих и желчевыводящих путей; острая гонорея.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (I три
местр), период лактации, детский возраст (до 1 года), острые заболе
вания печени, желтуха, ХПН.

С осторожностью. Беременность (П-Ш триместр), заболевания 
печени и почек, сахарный диабет, пожилой возраст, истощенные 
больные.

Режим дозирования. Суточную дозу устанавливают с учетом массы 
тела пациента. При массе тела менее 40 кг — 3 таблетки; 40-49 кг — 4 
таблетки; 50-64 кг — 5 таблеток; 65 кг и более — 6 таблеток. Суточ
ную дозу принимать в один прием, натощак.

Побочные эффекты. Изониазид. Со стороны нервной системы: го
ловная боль, головокружение, редко — необычайная утомляемость 
или слабость, раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, 
онемение конечностей, периферическая невропатия, неврит зритель
ного нерва, полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. 
У больных эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, арт

ралгия.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Рифампицин. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 

рвота, диарея, снижение аппетита, эрозивный гастрит, псевдомем
бранозный энтероколит; повышение активности «печеночных» 
трансаминаз в сыворотке крови, гипербилирубинемия, гепатит.

Аллергические реакции: крапивница, эозинофилия, ангионевро
тический отек, бронхоспазм, артралгия, лихорадка.

Со стороны нервной системы: головная боль, снижение остроты 
зрения, атаксия, дезориентация.

Со стороны мочевыделительной системы: нефронекроз, интерсти
циальный нефрит.

Прочие: лейкопения, дисменорея, индукция порфирии, миасте
ния, гиперурикемия, обострение подагры.
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При нерегулярном приеме или при возобновлении лечения после 
перерыва, возможны гриппоподобный синдром (лихорадка, озноб, 
головная боль, головокружение, миалгия), кожные реакции, гемоли
тическая анемия, тромбоцитопеническая пурпура, острая почечная 
недостаточность.

Пиридоксин. Аллергические реакции.
Передозировка. Изониазид. Симптомы: головокружение, дизарт

рия, вялость, дезориентация, гиперрефлексия, периферическая поли
невропатия, нарушение функции печени, метаболический ацидоз, 
гипергликемия, глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после 
применения препарата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, В15 В12, 
АТФ, глютаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 
10 мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).

Рифампицин. Симптомы: отек легких, летаргия, спутанность соз
нания, судороги.

Лечение: симптоматическое; промывание желудка, назначение ак
тивированного угля; форсированный диурез.

Взаимодействие. Рифампицин — индуктор микросомального 
окисления; при одновременном приеме ГКС, гормональных контра
цептивов, дапсона, фенитоина, сердечных гликозидов и хинидина 
может наблюдаться ускорение метаболизма этих ЛС, поэтому дозу их 
необходимо увеличивать, а при отмене рифампицина снижать.

Одновременное применение изониазида и фенитоина приводит к 
повышению концентрации последнего в крови, в связи с чем может 
потребоваться снижение дозы фенитоина.

При одновременном применении изониазида и циклосерина мо
жет наблюдаться ослабление эффекта пиридоксина.

Особые указания. Назначают в составе комплексной терапии, как 
правило, на начальной стадии туберкулезного процесса.

В процессе лечения необходим контроль активности «печеноч
ных» трансаминаз, мочевой кислоты в плазме.

При появлении признаков нарушения функции печени, необхо
димо прекратить прием препарата.

После прерывания курса лечения возобновлять прием препарата 
необходимо с осторожностью, из-за риска развития гепато- и нефро
токсичности.

При применении препарата возможно окрашивание слюны, мок
роты, мочи и слезной жидкости в оранжево-красный цвет.

В период лечения необходимо дополнительно назначать витамин 
D для профилактики нарушений обмена Са2+ и фосфора.

© ИЗОНИАЗИД + РИФАМПИЦИН + ЭТАМБУТОЛ&
Фарм. группа: противотуберкулезное комбинированное средство.
Синоним — Майрин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, ока

зывает антибактериальное, противотуберкулезное действие, активен в 
отношении Mycobacterium tuberculosis на разных стадиях ее развития. 
Рифампицин — полусинтетический антибиотик из группы ансамици- 
нов, блокирует ДНК-зависимую PH К-полимеразу. Изониазид угнета
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ет синтез миколиевых кислот клеточной стенки микобактерий тубер
кулеза. Этамбутол проникает в активно растущие клетки микобакте
рий, подавляет синтез одного или более метаболитов, нарушая кле
точный метаболизм, вызывает прекращение размножения и смерть 
клетки.

Рифампицин и изониазид активны в отношении быстрорастущих 
внеклеточных микроорганизмов, оказывают бактерицидное действие 
на внутриклеточных возбудителей. Рифампицин активен в отноше
нии прерывисто-растущих форм Micobacterium tuberculosis. В низких 
концентрациях действует бактерицидно на микобактерии туберкуле
за, возбудители бруцеллеза, легионеллеза, сыпного тифа, лепры, тра
хомы; в высоких концентрациях — на некоторые грамотрицательные 
микроорганизмы. Комбинированное применение активных веществ, 
входящих в состав препарата, снижает риск развития резистентности, 
которая развивается при монотерапии.

Показания. Туберкулез (интенсивная и поддерживающая фазы ле
чения — начальная фаза легочного и внелегочного процесса), в т. ч. в 
комбинации с другими противотуберкулезными ЛС (включая пирази- 
намид, стрептомицин).

Противопоказания. Гиперчувствительность, желтуха, гепатит, нев
рит зрительного нерва.

С осторожностью. Беременность, период лактации, эпилепсия, 
психоз, печеночная и/или почечная недостаточность, подагра, пожи
лой возраст.

Режим дозирования. Внутрь, за 1-2 ч до еды. Дозы рассчитывают, 
исходя из рекомендуемых суточных доз 3 составляющих компонен
тов: этамбутола — 15-25 мг/кг, рифампицина — 8-12 мг/кг (не более 
600 мг), изониазида — 5-10 мг/кг (не более 300 мг). Курс лечения — 
1-3 мес.

Майрин: суточная доза — 1 таблетка на 15 кг. Может быть исполь
зован альтернативный режим дозирования: для пациентов с массой 
тела 40-49 кг — 3 таблетки; для пациентов с массой тела больше 50 
кг — 4 таблетки.

Побочные эффекты. Изониазид. Со стороны нервной системы: го
ловная боль, головокружение, редко — необычайная утомляемость 
или слабость, раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, 
онемение конечностей, периферическая невропатия, неврит зритель
ного нерва, полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. 
У больных эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, артрал

гия.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Рифампицин. Со стороны пищеварительной системы: тошнота, 

рвота, диарея, снижение аппетита, эрозивный гастрит, псевдомем
бранозный энтероколит; повышение активности «печеночных» 
трансаминаз в сыворотке крови, гипербилирубинемия, гепатит.

Аллергические реакции: крапивница, эозинофилия, ангионевро
тический отек, бронхоспазм, артралгия, лихорадка.

Со стороны нервной системы: головная боль, снижение остроты 
зрения, атаксия, дезориентация.
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Со стороны мочевыделительной системы: нефронекроз, интерсти
циальный нефрит.

Прочие: лейкопения, дисменорея, индукция порфирии, миасте
ния, гиперурикемия, обострение подагры.

При нерегулярном приеме или при возобновлении лечения после 
перерыва возможны гриппоподобный синдром (лихорадка, озноб, го
ловная боль, головокружение, миалгия), кожные реакции, гемолити
ческая анемия, тромбоцитопеническая пурпура, острая почечная не
достаточность.

Этамбутол. Со стороны нервной системы и органов чувств: сла
бость, головная боль, головокружение, нарушение сознания, дезори
ентация, галлюцинации, депрессия, периферический неврит (паре
стезии в конечностях, онемение, парез, зуд), неврит зрительного нер
ва (снижение остроты зрения, нарушение цветового восприятия, в 
основном зеленого и красного цветов, цветовая слепота, скотома).

Со стороны пищеварительной системы: снижение аппетита, тош
нота, рвота, гастралгия, нарушение функции печени — повышение 
активности «печеночных» трансаминаз.

Аллергические реакции: дерматит, кожная сыпь, зуд, артралгия, 
лихорадка, анафилаксия.

Прочие: гиперурикемия, обострение подагры.
Передозировка. Изониазид. Симптомы: головокружение, дизарт

рия, вялость, дезориентация, гиперрефлексия, периферическая поли
невропатия, нарушение функции печени, метаболический ацидоз, 
гипергликемия, глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после 
применения препарата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, В15 В12, 
АТФ, глютаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 10 
мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).

Рифампицин. Симптомы: отек легких, летаргия, спутанность соз
нания, судороги.

Лечение: симптоматическое; промывание желудка, назначение ак
тивированного угля; форсированный диурез.

Этамбутол. Симптомы: тошнота, рвота, галлюцинации, полинев
рит.

Лечение: симптоматическое.
Взаимодействие. Антациды, опиаты, антихолинергические ЛС и 

кетоконазол снижают биодоступность рифампицина.
Изониазид повышает частоту и тяжесть нарушений функции пе

чени в комбинации с рифампицином у больных с заболеваниями пе
чени в анамнезе.

Препараты ПАСК, содержащие бентонит (А13+ гидросиликат), на
значают спустя 4 ч после приема рифампицина.

Рифампицин снижает активность (вследствие индукции фермент
ных систем печени и ускорения метаболизма) пероральных антикоа
гулянтов, пероральных гипогликемических ЛС, пероральных гормо
нальных контрацептивов, препаратов наперстянки, антиаритмиков 
(дизопирамида, хинидина, мексилетина), ГКС, дапсона, фенитоина, 
гексобарбитала, нортриптилина, бензодиазепинов, половых гормо
нов, теофиллина, хлорамфеникола, кетоконазола, итраконазола, цик
лоспорина А, p-адреноблокаторов, БМКК, эналаприла и цимети
дина.
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Антациды уменьшают абсорбцию изониазида.
Изониазид повышает концентрацию фенитоина в крови (усилива

ет побочные эффекты фенитоина), снижает эффективность пер
оральных контрацептивных Л С, пероральных гипогликемических 
ЛС, теофиллина, толазомида, витамина Bj (усиливает его выведение); 
уменьшает выведение триазолама; снижает содержание Zn2+ в крови 
(увеличение его выведения).

Особые указания. В последнем триместре беременности следует 
назначать с витамином К, так как рифампицин может вызвать пост
натальные геморрагии у матери и плода.

Во время длительной терапии необходим периодический контроль 
функции почек, печени, кроветворной системы.

Нельзя прерывать (случайно или намеренно) прием без согласова
ния с врачом.

Женщинам в период лечения рекомендуется использовать негор
мональные методы контрацепции.

Следует иметь в виду, что препарат окрашивает кожу, мокроту, 
пот, кал, слезную жидкость, мочу, мягкие контактные линзы в оран
жево-красный цвет.

В период лечения не применяют микробиологические методы оп
ределения концентрации фолиевой кислоты и цианокобаламина в 
сыворотке крови.

Перед началом лечения, а также периодически во время лечения 
(ежемесячно при дозе этамбутола, превышающей 15 мг/кг/сут) реко
мендуется проведение полного офтальмологического обследования 
пациента (определение остроты зрения, цветного зрения, полей зре
ния, офтальмоскопию). Прогрессивное ухудшение остроты зрения во 
время терапии необходимо считать побочным эффектом этамбутола. 
Если до лечения использовались корректирующие очки, то они 
должны быть надеты во время оценки остроты зрения. В течение 1-2 
лет терапии может развиться ошибка рефракции, которая должна 
быть исправлена для получения точных результатов исследования. 
Исследование остроты зрения через стенопическое отверстие устра
няет ошибку рефракции. Восстановление остроты зрения обычно 
происходит через 1 нед или месяцы после отмены препарата.

Следует соблюдать осторожность при применении у больных по
жилого возраста в связи с повышенным риском развития токсиче
ских явлений.

Во время лечения следует избегать приема этанола во избежание 
развития гепатотоксичного эффекта.

Употребление в пищу во время терапии определенных сортов сы
ра (швейцарский, чеширский) или рыбы (тунец, сардины) может 
привести к появлению зуда кожных покровов, сердцебиения, озноба 
и головной боли (ингибирование МАО и диаминооксидазы плазмы 
изониазидом, что влияет на метаболизм тирамина и гистамина, обна
руженных в рыбе и сыре).

© ИЗОНИАЗИД + ЭТАМБУТОЛ&
Фарм. группа: противотуберкулезное комбинированное средство. 
Синонимы: Фтизоэтам; Эбунекс.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки, таблетки покрытые оболочкой. 
Фармакологическое действие. Противотуберкулезное комбиниро

ванное средство. Изониазид — противотуберкулезное средство; дей
ствует бактерицидно, угнетает синтез миколиевых кислот, являющих
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ся компонентом клеточной стенки микобактерий, в результате чего 
угнетается синтез ДНК микробной клетки.

Этамбутол — противотуберкулезный препарат, действует бакге- 
риостатически. Подавляет размножение микобактерий туберкулеза, 
устойчивых к стрептомицину, изониазиду, ПАСК, этионамиду, кана- 
мицину. Устойчивость микобактерий развивается относительно мед
ленно.

Показания. Туберкулез (любой локализации, у взрослых и детей, 
лечение и профилактика, в составе комбинированной терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, эпилепсия, эпилепти
ческий синдром, бронхиальная астма, псориаз, ХПН, гепатит, цирроз 
печени, микседема, гиперурикемия, обострение подагры, неврит зри
тельного нерва, катаракта, диабетическая ретинопатия, воспалитель
ные заболевания глаз, детский возраст (до 13 лет), беременность, пе
риод лактации.

Режим дозирования. Внутрь, после еды, 1 раз в сутки (из расчета 
5-10 мг/кг изониазида). В период интенсивной терапии (3-4 мес) на
значают ежедневно, а затем — через день.

Побочные эффекты. Изониазид. Со стороны нервной системы: го
ловная боль, головокружение, редко — необычайная утомляемость 
или слабость, раздражительность, эйфория, бессонница, парестезии, 
онемение конечностей, периферическая невропатия, неврит зритель
ного нерва, полиневрит, психозы, изменение настроения, депрессия. 
У больных эпилепсией могут учащаться припадки.

Со стороны ССС: сердцебиение, стенокардия, повышение АД.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 

гия, токсический гепатит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гипертермия, арт

ралгия.
Прочие: очень редко — гинекомастия, меноррагия, склонность к 

кровотечениям и кровоизлияниям.
Этамбутол. Со стороны нервной системы и органов чувств: сла

бость, головная боль, головокружение, нарушение сознания, дезори
ентация, галлюцинации, депрессия, периферический неврит (паре
стезии в конечностях, онемение, парез, зуд), неврит зрительного нер
ва (снижение остроты зрения, нарушение цветового восприятия, в 
основном зеленого и красного цветов, цветовая слепота, скотома).

Со стороны пищеварительной системы: снижение аппетита, тош
нота, рвота, гастралгия, нарушение функции печени — повышение 
активности «печеночных» трансаминаз.

Аллергические реакции: дерматит, кожная сыпь, зуд, артралгия, 
лихорадка, анафилаксия.

Прочие: гиперурикемия, обострение подагры.
Передозировка. Изониазид. Симптомы: головокружение, дизарт

рия, вялость, дезориентация, гиперрефлексия, периферическая поли
невропатия, нарушение функции печени, метаболический ацидоз, 
гипергликемия, глюкозурия, кетонурия, судороги (через 1-3 ч после 
применения препарата), кома.

Лечение: периферическая полиневропатия (витамины В6, В15 В12, 
АТФ, глютаминовая кислота, никотинамид, массаж, физиотерапевти
ческие процедуры); судороги (в/м витамин В6 — 200-250 мг, в/в 40 % 
раствор декстрозы — 20 мл, в/м 25 % раствор магния сульфата — 
10 мл, диазепам); нарушение функции печени (метионин, липамид, 
АТФ, витамин В12).
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Этамбутол. Симптомы: тошнота, рвота, галлюцинации, полинев
рит.

Лечение: симптоматическое.
Взаимодействие. Замедляет метаболизм фенитоина, карбамазепи

на, вальпроата.
Повышает концентрацию мочевой кислоты в сыворотке крови и 

снижает эффективность аллопуринола, колхицина, сульфипиразона и 
ЛС, блокирующих канальцевую секрецию.

Снижает концентрацию в крови кетоконазола и циклоспорина.
Антациды уменьшают абсорбцию изониазида.
Снижает эффективность пероральных контрацептивных ЛС, гли- 

пизида, толбутамида, теофиллина, толазомида, тиамина; усиливает 
побочные действия фенитоина; подавляет выведение триазолама; 
снижает содержание Zn2+ в крови, увеличивает его выведение.

Одновременное назначение с препаратами, обладающими нейро
токсическим действием, может увеличить вероятность развития нев
рита зрительного нерва и периферических невритов.

Дисульфирам повышает риск развития психических расстройств.
Особые указания. В период лечения необходимо воздерживаться 

от приема этанола.
При длительной терапии и у пациентов с нарушением функции 

печени необходимо регулярно контролировать общий анализ крови и 
показатели функции печени.

Для профилактики и лечения периферической невропатии, кото
рая может развиваться на фоне терапии, дополнительно назначают 
пиридоксин (витамин В6).

У пациентов с приступами подагры в анамнезе периодически кон
тролируют концентрацию мочевой кислоты в сыворотке крови.

При назначении пациентам с гипопластической анемией учиты
вают влияние на время свертывания крови.

При приеме в высоких дозах возможно развитие побочных реак
ций со стороны нервной системы (периферическая невропатия), что 
влияет на способность управления автомобилем и на работу со слож
ным оборудованием.

В начале лечения возможно усиление кашля, увеличение количе
ства мокроты.

Препарат может оказывать отрицательное влияние на зрение. Зре
ние обычно нормализуется после своевременной отмены.

© ИЗ О ПРО ПИЛ ПСОРАЛЕН + ИЗОПРОПЕНИЛДИГИДРОПСОРАЛЕН&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Анмарин.
Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения 1 %, 

линимент 1 %, раствор для наружного применения 0.25 %.
Характеристика. Смесь 2 изомерных фурокумаринов из плодов 

Ammi majus.
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, оказы

вает антисептическое кератолитическое, эпителизирующее и фото
сенсибилизирующее действие; стимулирует рост волос. Эффективен 
при дерматофитиях, обусловленных Trichophyton rubrum, Trichophyton 
interdigitale, Trichophyton mentagrophytes var. gypseum, Microsporum canis, 
Candida albicans. Обладает умеренным бактериостатическим действи
ем в отношении грамположительных бактерий.
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Показания. Дерматофитии (руброфития, микроспория, трихофи
тия), отрубевидный лишай; кандидамикоз кожи и слизистых оболо
чек, себорея волосистой части головы, псориаз, очаговая алопеция.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно применяют 0.25 % раствор, очаги по

ражения смазывают 2-3 раза в сутки в течение 1.5 мес.
При гиперкератозе и псориазе ладонно-подошвенных областей 

применяют под окклюзионную повязку вечером в течение 1 нед, за
тем делают теплую мыльно-содовую ванночку и очищают роговой 
слой эпидермиса. Лечение проводят до получения терапевтического 
эффекта. При псориазе возможно одновременное применение УФ- 
облучения субэритемными дозами. При возникновении рецидивов 
заболевания курс лечения повторяют. Линимент наносят тонким сло
ем и втирают 2 раза в сутки в очаги поражения.

При кандидозной паронихии применяют под окклюзионную по
вязку (вечером). Продолжительность лечения при руброфитии гладкой 
кожи — 3-8 нед; при микроспории гладкой кожи — 1-4 нед (лечение 
микроспории волосистой части головы и гладкой кожи с вовлечением 
в процесс пушковых волос необходимо проводить в сочетании с гри- 
зеофульвином); при кандидозе гладкой кожи — 2-4 нед; при пораже
нии ногтей и валиков — не менее 4 мес; слизистой оболочки генита
лий — 3 нед (можно в сочетании с противогрибковыми ЛС общего дей
ствия); при отрубевидном лишае — не менее 6 нед. После исчезнове
ния клинических проявлений терапию продолжают в течение 10-15 
дней, применяя линимент 1 раз в день для профилактики рецидива.

При ладонно-подошвенном гиперкератозе, псориазе, себорее во
лосистой части головы и очаговой алопеции применяют 1 % лини
мент или 0.25 % раствор, смазывают очаги поражения 2-3 раза в 
сутки.

Гель наносят 1-2 раза в день (микозы межпальцевых складок стоп 
и кистей с мацерацией, мокнутием, трещинами), перед каждым по
следующим нанесением геля остатки препарата в виде пленки удаля
ют теплой водой с мылом. Курс лечения — 3-4 нед.

Побочные эффекты. Аллергические реакции; усиление зуда; жже
ние, гиперемия и шелушение кожи.

© ИМИПЕНЕМ + ЦИЛАСТАТИН&
Фарм. группа: антибиотик (карбапенем + почечной дегидропепти

дазы блокатор).
Синоним — Тиенам.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутримышечного введения, порошок для приготовления 
раствора для инфузий.

Химическое название. Имипенем — N-Формимидоилтиенамицин 
или (5S, 6К)-3-[[2-(формимидоиламиноэтил) тио] -6-[R] -1-гидро
ксиэтил] -7-оксо-1-азабицикло [3,2,0.] -гепт-2-ен-2-карбоновая ки
слота.

Фармакологическое действие, р-лактамный антибиотик широкого 
спектра действия. Подавляет синтез клеточной стенки бактерий и 
оказывает бактерицидное действие в отношении широкого спектра 
грамположительных и грамотрицательных микроорганизмов, аэроб
ных и анаэробных.

Имипенем — производное тиенамицина, относится к группе кар- 
бапенемов.
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Циластатин натрия ингибирует дегидропептидазу — фермент, ме
таболизирующий имипенем в почках, что значительно увеличивает 
концентрацию неизмененного имипенема в мочевыводящих путях. 
Циластин не имеет собственной антибактериальной активности, не 
угнетает р-лактамазу бактерий.

Активен в отношении Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, 
Streptococcus faecalis и Bacteroides fragilis. Устойчив к разрушению бак
териальной р-лактамазой, что делает его эффективным в отношении 
многих микроорганизмов, таких как Pseudomonas aeruginosa, Serratia 
spp. и Enterobacter spp., которые устойчивы к большинству р-лактам
ных антибиотиков. Антибактериальный спектр включает практически 
все клинически значимые патогенные микроорганизмы.

Активен в отношении грамотрицательных аэробных бактерий: 
Achromobacter spp., Acinetobacter spp. (ранее Mima-Herellea), Aeromonas 
hydrophila, Alcaligenes spp., Bordetella bronchicanis, Bordetella bronchisepti- 
ca, Bordetella pertussis, Brucella melitensis, Campylobacter spp., Cap- 
nocytophaga spp., Citrobacter spp. (в т. ч. Citrobacter diversus, Citrobacter 
freundii), Eikenella corrodens, Enterobacter spp. (в т. ч. Enterobacter aeroge
nes, Enterobacter agglomerans, Enterobacter cloacae), Escherichia coli, Gard
nerella vaginalis, Haemophilus ducreyi, Haemophilus influenzae (включая 
штаммы, образующие р-лактамазу), Haemophilus parainfluenzae, Hafnia 
alvei, Klebsiella spp (в т. ч. Klebsiella oxytoca, Klebsiella ozaenae, Klebsiella 
pneumoniae), Moraxella spp., Morganella morganii (ранее Proteus morganii), 
Neisseria gonorrhoeae (включая штаммы, образующие пенициллиназу), 
Neisseria meningitidis, Yersinia spp. (ранее Pasteurella), в т. ч. Yersinia mul- 
tocida, Yersinia enterocolitica, Yersinia pseudotuberculosis; Plesiomonas shi- 
gelloides, Proteus spp. (в т. ч. Proteus mirabilis, Proteus vulgaris), Providen- 
cia spp. (в t. ч. Providencia alcalifaciens, Providencia rettgeri (ранее Proteus 
rettgeri), Providencia stuartii), Pseudomonas spp. (в т. ч. Pseudomonas aeru
ginosa, Pseudomonas fluorescens, Pseudomonas pseudomallei, Pseudomonas 
putida, Pseudomonas stutzeri), Salmonella spp. (в т. ч. Salmonella typhi), 
Serratia spp. (в т. ч. Serratia marcescens, Serratia proteamaculans), Shigella 
spp.;

грамположительных аэробных бактерий: Bacillus spp., Enterococcus 
faecalis, Erysipelothrix rhusiopathiae, Listeria monocytogenes, Nocardia spp., 
Pediococcus spp., Staphylococcus aureus (включая штаммы, образующие 
пенициллиназу), Staphylococcus epidermidis (включая штаммы, обра
зующие пенициллиназу), Staphylococcus saprophyticus, Streptococcus aga- 
lactiae, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus 
группа C, Streptococcus группа G, зеленящие стрептококки включая 
альфа и гамма гемолитические штаммы);

грамотрицательных анаэробных бактерий: bacteroides spp. (в т. ч. 
Bacteroides distasonis, Bacteroides fragilis, Prevotella melaninogenica (ранее 
Bacteroides melaninogenicus), Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomi- 
cron, Bacteroides uniformis, Bacteroides vulgatus), Bilophila wadsworthia, Fu- 
sobacterium spp (в т. ч. Fusobacterium necrophorum, Fusobacterium nuclea- 
tum), Porphyromonas asaccharolytica (ранее Bacteroides asaccharolyticus), 
Prevotella bivia (ранее Bacteroides bivius), Prevotella disiens (ранее Bacte
roides disiens), Prevotella intermedia (ранее Bacteroides intermedius), Veillo- 
nella spp.;

грамположительных анаэробных бактерий: Actinomyces spp., Bifido
bacterium spp., Clostridium spp. (в т. ч. Clostridium perfringens), Eubacter 
spp., Lactobacillus spp., Microaerophilic streptococcus, Mobiluncus spp., Pep- 
tococcus spp., Peptostreptococcus spp., Propionibacterium spp. (включая Pro- 
pionibacterium acne);
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других микроорганизмов: Mycobacterium fortuitum, Mycobacterium 
smegmatis.

Некоторые Staphylococcus spp. (устойчивые к метициллину), Strep
tococcus spp. (группа D), Stenotrophomonas maltophilia, Enterococcus fae
cium и некоторые штаммы Pseudomonas cepacia нечувствительны к 
имипенему. Эффективен против многих инфекций, вызванных бак
териями, устойчивыми к цефалоспоринам, аминогликозидам, пени
циллинам. In vitro действует синергидно с аминогликозидами в отно
шении некоторых штаммов Pseudomonas aeruginosa.

Фармакокинетика. При в/м введении биодоступность имипене- 
ма — 95 %, циластина — 75 %. Связь с белками плазмы имипенема — 
20 %, циластина —40 %. Стах имипенема при в/в введении в дозе 
250, 500 или 1000 мг в течение 20 мин — 14-24, 21-58 и 41-83 мкг/мл 
соответственно; при в/м введении 500 или 750 мг — 10 и 12 мкг/мл 
соответственно. Стах циластина при в/в введении в дозе 250, 500 или 
1000 мг в течение 20 мин — 15-25, 31-49 и 56-80 мкг/мл; при в/м вве
дении 500 или 750 мг — 24 и 33 мкг/мл соответственно. Быстро и хо
рошо распределяется в большинстве тканей и жидкостей организма. 
Наивысшие концентрации достигаются в плевральном выпоте, пери
тонеальной и интерстициальной жидкостях и репродуктивных орга
нах. В низких концентрациях обнаруживается в СМЖ. Объем рас
пределения у взрослых — 0.23-0.31 л/кг, у детей 2-12 лет — 0.7 л/кг, у 
новорожденных — 0.4-0.5 л/кг.

Блокирование канальцевой секреции имипенема циластином 
приводит к ингибированию его почечного метаболизма и накопле
нию в моче в неизмененном виде. Циластин метаболизируется до N- 
ацетилового соединения. При в/м введении Т1/2 имипененма — 2-3 ч. 
При в/в введении Т1/2 имипенема и циластина у взрослых — 1 ч, у де
тей 2-12 лет — 1-1.2 ч, у новорожденных Т1/2 имипенема — 1.7-2.4 ч, 
циластина — 3.8-8.4 ч; при нарушении функции почек Т1/2 имипене
ма — 2.9-4 ч, циластина — 13.3-17.1 ч.

Выводится преимущественно почками (70-76 % в течение 10 ч) 
путем клубочковой фильтрации (2/3) и активной канальцевой секре
ции (1/3); 1-2 % выводится через желчь с калом и 20-25 % — внепоче- 
ным путем (механизм неизвестен).

Быстро и эффективно (73-90 %) выводится посредством гемодиа
лиза (в результате 3-часового сеанса прерывистой гемофильтрации 
удаляется 75 % полученной дозы).

Показания. Внутрибрюшные инфекции, инфекции нижних отде
лов дыхательных путей, мочеполовой системы, костей и суставов, ко
жи и мягких тканей, органов малого таза, сепсис, бактериальный эн
докардит, профилактика послеоперационных инфекций, смешанные 
инфекции, внутрибольничные инфекции и др.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к карбапенемам 
и другим р-лактамным антибиотикам), беременность (только по 
«жизненным» показаниям), ранний детский возраст (до 3 мес); у де
тей — тяжелая почечная недостаточность (концентрация сывороточ
ного креатинина более 2 мг/дл).

Для суспензии при в/м инъекции, приготовленной с использова
нием лидокаина гидрохлорида в качестве растворителя — гиперчувст
вительность к местным анестетикам амидной структуры (шок, нару
шение внутрисердечной проводимости).

С осторожностью. Заболевания ЦНС, период лактации, пожилой 
возраст.
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Режим дозирования. В/в капельно и в/м. Приведенные ниже дозы 
рассчитаны на массу тела 70 кг и более и КК 70 мл/мин/1.73 кв. м и 
более. Для больных с КК менее 70 мл/мин/1.73 кв. м и/или меньшей 
массой тела следует пропорционально уменьшить дозу. В/в путь вве
дения предпочтительнее использовать на начальных этапах терапии 
бактериального сепсиса, эндокардита и других тяжелых и угрожаю
щих жизни инфекций, в т. ч. инфекций нижних отделов дыхательных 
путей, вызванных Pseudomonas aeruginosa, и в случае тяжелых ослож
нений.

Для приготовления инфузионного раствора во флакон добавляют 
100 мл растворителя (0.9 % раствор NaCl, 5 % водный раствор декст
розы, 10 % водный раствор декстрозы, раствор 5 % декстрозы и 0.9 % 
NaCl и др.). Концентрация имипенема в полученном растворе со
ставляет 5 мг/мл.

Средняя терапевтическая доза для взрослых при в/в введении — 
1-2 г/сут, разделенная на 3-4 введения; максимальная суточная до
за — 4 г или 50 мг/кг в зависимости от того, какая доза будет мень
шей. Больным с легкой степенью тяжести инфекции — по 250 мг 
4 раза в сутки, средней степенью — 500 мг 3 раза в сутки или 1 г 2 ра
за в сутки, тяжелой степенью — 500 мг 4 раза в сутки, при инфекции, 
угрожающей жизни больного — 1 г 3-4 раза в сутки. Каждые 
250-500 мг вводят в/в в течение 20-30 мин, а каждые 1 г — в течение
40- 60 мин.

Для профилактики послеоперационных инфекций — 1 г во время 
вводной анестезии и 1 г — через 3 ч. В случае хирургического вмеша
тельства с высокой степенью риска развития инфекции (операция на 
толстой и прямой кишке) дополнительно вводят по 500 мг через 8 и 
16 ч после общей анестезии.

Максимальные суточные дозы для в/в введения у больных с по
чечной недостаточностью в зависимости от степени тяжести инфек
ции и значений КК (мл/мин/1.73 кв. м):

при легком течении инфекции и КК 41-70 мл/мин —по 250 мг 
через 8 ч, КК 21-40 мл/мин — по 250 мг через 12 ч, КК 6-20 мл/ 
мин — по 250 мг через 12 ч;

при инфекции средней тяжести и КК 41-70 мл/мин —по 250 мг 
через 6 ч, КК 21-40 мл/мин — по 250 мг через 8 ч, КК 6-20 мл/мин — 
по 250 мг через 12 ч;

при тяжелом течении (высокочувствительные штаммы) и КК
41- 70 мл/мин —по 500 мг через 8 ч, КК 21-40 мл/мин — по 250 мг 
через 6 ч, КК 6-20 мл/мин — по 250 мг через 12 ч; при тяжелом тече
нии (умеренно чувствительные штаммы, в т. ч. Pseudomonas aerugino
sa) и КК 41-70 мл/мин — по 500 мг через 6 ч, КК 21-40 мл/мин — по 
500 мг через 8 ч, КК 6-20 мл/мин — по 500 мг через 12 ч; при тяже
лом течении инфекции, угрожающей жизни, и КК 41-70 мл/мин — 
по 750 мг через 8 ч, КК 21-40 мл/мин — по 500 мг через 6 ч, КК 
6-20 мл/мин — по 500 мг через 12 ч.

Больным с КК менее 5 мл/мин назначают только в случае, если 
каждые 48 ч проводится гемодиализ, с последующим введением через 
12 ч (с момента завершения процедуры).

Для профилактики послеоперационных инфекций у взрослых — 
по 1 г при вводной анестезии и повторно через 3 ч; при хирургиче
ских вмешательствах с высокой степенью риска (на толстой и прямой 
кишке) — дополнительно вводят еще по 500 мг через 8 и 16 ч после 
начала общей анестезии. В настоящее время нет достаточных данных 
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по режиму дозирования при предоперационной профилактике паци
ентов с КК менее 70 мл/мин/1.73 кв. м.

Детям с массой тела 40 кг и более — те же дозы, что и взрослым; с 
массой тела менее 40 кг — 15 мг/кг 4 раза в сутки; максимальная су
точная доза — 2 г.

В/м введение может использоваться в качестве альтернативы в/в 
форме препарата для лечения инфекций, при которых в/м введение 
предпочтительней. В зависимости от тяжести инфекции, чувстви
тельности патогенных микроорганизмов и состояния пациента вво
дят 500-750 мг через каждые 12 ч. Общая суточная доза —не более 
1500 мг. Если существует необходимость в больших дозах препарата, 
необходимо использовать в/в введение.

В/м введение у пациентов с КК менее 20 мл/мин/1.73 кв. м, а так
же у детей не изучалось.

Для лечения уретрита и цервицита, вызванного Neisseria gonorrhoe- 
ае, вводят 500 мг однократно, в/м. Порошок смешивают с 2 мл 1 % 
раствора лидокаина гидрохлорида (без эпинефрина), воды для инъек
ций или 0.9 % раствора NaCl до образования однородной взвеси (бе
лого или слегка желтого цвета).

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: миоклония, 
психические нарушения, галлюцинации, спутанность сознания, эпи
лептические припадки, парестезии.

Со стороны мочевыделительной системы: олигурия, анурия, по
лиурия, острая почечная недостаточность (редко).

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея, 
псевдомембранозный энтероколит, гепатит (редко).

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: эозино
филия, лейкопения, нейтропения, агранулоцитоз, тромбоцитопения, 
тромбоцитоз, моноцитоз, лимфоцитоз, базофилия, снижение НЬ, уд
линение протромбинового времени, положительная реакция Кумбса.

Лабораторные показатели: повышение активности «печеночных» 
трансаминаз и ЩФ, гипербилирубинемия, гиперкреатининемия, по
вышение концентрации азота мочевины; прямой положительный 
тест Кумбса.

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, крапивница, мульти- 
формная экссудативная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсо
на), ангионевротический отек, токсический эпидермальный некролиз 
(редко), эксфолиативный дерматит (редко), лихорадка, анафилакти
ческие реакции.

Местные реакции: гиперемия кожи, болезненный инфильтрат в 
месте введения, тромбофлебит.

Прочие: кандидоз, нарушение вкуса.
Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с солью молоч

ной кислоты, другими антибактериальными ЛС.
При одновременном применении с пенициллинами и цефалоспо

ринами возможна перекрестная аллергия; проявляет антагонизм по 
отношению к другим р-лактамным антибиотикам (пенициллинам, 
цефалоспоринам и монобакгамам).

Ганцикловир повышает риск развития генерализованных судорог.
ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, незначительно увели

чивают концентрацию в плазме и Т1/2 имипенема (если требуются 
высокие концентрации имипенема, применять эти Л С одновременно 
не рекомендуется).

Особые указания. Не рекомендуется для лечения менингита.
Окрашивает мочу в красноватый цвет.
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Лекарственная форма для в/м введения не должна использоваться 
для в/в и наоборот.

Перед началом терапии должен быть собран тщательный анамнез 
на предмет предыдущих аллергических реакций на р-лактамные ан
тибиотики.

У лиц, имеющих в анамнезе заболевания ЖКТ (особенно колит), 
отмечается повышенный риск развития псевдомембранозного энте
роколита.

Терапия противоэпилептическими ЛС у больных с травмами го
ловного мозга или припадками в анамнезе должна продолжаться весь 
период лечения препаратом (во избежание побочных эффектов со 
стороны ЦНС).

Следует иметь в виду, что у пожилых пациентов вероятно наличие 
возрастных нарушений функции почек, что может потребовать сни
жения дозы.

Si Интетрикс
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство.
Состав: тилихинол 50 мг, тилброхинол 200 мг, тилихинол додецил 

сульфат 50 мг.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы.
Фармакологическое действие. Кишечный антисептик широкого 

спектра действия. Оказывает противомикробное, противогрибковое и 
противопротозойное действие. Активен в отношении грамположи- 
тельных и грамотрицательных микроорганизмов, включая Vibrio cho- 
lerae; Entamoeba histolytica, грибов Candida. В отличие от других про
изводных гидрокси-8-хинолина, не содержит в структуре Йонов йода 
или СГ. Не нарушает равновесия сапрофитной флоры кишечника.

Показания. Острая диарея инфекционного генеза (при отсутствии 
подозрений на глистную инвазию), хронический кишечный амебиаз 
(в комбинации с Л С, действующими на тканевые формы амеб), аме- 
боносительство (просветные формы амеб), профилактика диареи при 
посещении эндемичных регионов, путешествий.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Печеночная или почечная недостаточность.
Режим дозирования. Внутрь. При острых кишечных инфекциях 

тяжелого течения — в суточной дозе 6-8 капсул; кратность назначе
ния — 3-4 раза в сутки. При среднетяжелом течении заболевания — 
суточная доза 4-6 капсул. Курс лечения — 3-5 дней. При хроническом 
амебиазе — по 4 капсулы в сутки в течение 10 дней; через 1 мес про
водят повторный курс лечения. При диарее, вызванной грибами, а 
также для профилактики микозов при лечении антибиотиками широ
кого спектра действия — по 3 капсулы в сутки. Для профилактики 
кишечных инфекций при посещении эндемичных регионов — по 
2 капсулы в сутки в течение всего времени пребывания в эндемич
ном регионе. Принимают перед приемом пищи с небольшим количе
ством воды. При назначении детям капсулу можно открыть и пере
мешать ее содержимое с 1 ч. ложкой пищи.

Побочные эффекты. Тошнота, гастралгия.
Особые указания. Не рекомендуется назначать на срок более 

4 нед. Не следует назначать одновременно с другими производными 
гидроксихинолина.
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® ИТРАКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Ирунин; Итраконазол-ФПО; Итрамикол; Орунгал; 

Орунгамин; Румикоз.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 100 мг, раствор для приема 

внутрь 10 мг/мл.
Химическое название. 4-[4-[4-[4-[[2-(2, 4-дихлорфенил)-2 -(1Н-1, 

2, 4-триазол-1-илметил)-1, 3-диоксолан-4-ил]метокси]фенил] -1пи- 
перазинил]фенил]-2, 4-дигидро-2-(1-метилпропил)-ЗН-1, 2, 4, -триа
зол-3-он.

Фармакологическое действие. Синтетическое противогрибковое 
средство широкого спектра действия. Производное триазола. Подав
ляет синтез эргостерола клеточной мембраны грибов. Активен в от
ношении дерматофитов (Trichophyton spp., Microsporum spp., Epider- 
mophyton floccosum), дрожжевых грибов Candida spp. (включая Candida 
albicans, Candida glabrata, Candida krusei), плесневых грибов (Crypto- 
coccus neoformans, Aspergillus spp., Histoplasma spp., Paracoccidioides brazi- 
liensis, Sporothrix schenckii, Fonsecaea spp., Cladosporium spp., Blastomyces 
dermatidis). Эффективность лечения оценивается через 2-4 нед после 
прекращения терапии (при микозах), через 6-9 мес —при онихоми
козах (по мере смены ногтей).

Фармакокинетика. Всасывается из ЖКТ достаточно полно. Прием 
итраконазола в капсулах сразу после еды увеличивает биодоступ
ность. Прием его в виде раствора натощак приводит к более высокой 
скорости достижения Стах и большей величине Css по сравнению с 
приемом после еды (на 25 %).

ТСтах при приеме капсул — около 3-4 ч. Css при приеме 100 мг 
препарата 1 раз в сутки — 0.4 мкг/мл; при приеме 200 мг 1 раз в су
тки — 1.1 мкг/мл, 200 мг 2 раза в сутки — 2 мкг/мл.

ТСтах при приеме раствора — около 2 ч при приеме натощак и 
5ч — после еды.

Время наступления в плазме при длительном применении — 
1-2 нед. Связь с белками плазмы — 99.8 %.

Проникает в ткани и органы (в т. ч. влагалище), содержится в 
секрете сальных и потовых желез. Концентрация итраконазола в лег
ких, почках, печени, костях, желудке, селезенке, скелетных мышцах 
в 2-3 раза превышает его концентрацию в плазме; в тканях, содержа
щих кератин,— в 4 раза.

Терапевтическая концентрация итраконазола в коже сохраняется 
в течение 2-4 нед после прекращения 4-недельного курса лечения. 
Терапевтическая концентрация в кератине ногтей достигается через 1 
нед после начала лечения и сохраняется в течение 6 мес после завер
шения 3-месячного курса лечения. Низкие концентрации определя
ются в сальных и потовых железах кожи. Метаболизируется в печени 
с образованием активных метаболитов, в т. ч. гидроксиитраконазола. 
Является ингибитором ферментной системы CYP3A4, CYP3A5 и CYP3A7.

Выведение из плазмы — двухфазное: почками в течение 1 нед 
(35 % в виде метаболитов, 0.03 % — в неизмененном виде) и через 
кишечник (3-18 % в неизмененном виде). Т1/2 — 1-1.5 дня. Не удаля
ется при проведении диализа.

Показания. Микозы кожи, слизистой оболочки полости рта и 
глаз, тропический микоз; вульвовагинальный кандидоз; онихомикоз, 
вызванный дерматофитами и/или дрожжами; системный аспергил
лез, кандидоз, криптококкоз (в т. ч. криптококковый менингит), гис-
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топлазмоз, споротрихоз, паракокцидиоидоз, бластомикоз, отрубевид
ный лишай.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации.

С осторожностью. Цирроз печени, ХПН, ХСН, детский и пожи
лой возраст.

Режим дозирования. Внутрь, сразу после приема пищи, капсулы 
проглатывают целиком.

При вульвовагинальном кандидозе — 200 мг 2 раза в сутки в тече
ние 1 дня или 200 мг 1 раз в сутки в течение 3 дней; при отрубевид
ном лишае — 200 мг/сут в течение 7 дней; при дерматомикозах — 
100 мг 1 раз в сутки в течение 15 дней. При поражении кожи кистей, 
стоп проводят дополнительное лечение в той же дозе в течение 
15 дней; при кандидозе слизистой оболочки полости рта—100 мг 
1 раз в сутки в течение 15 дней; при грибковом кератите — 200 мг 1 
раз в сутки в течение 21 дня; при онихомикозе — 200 мг/сут в течение 
3 мес или повторные курсы по 200 мг 2 раза в сутки в течение 1 нед, 
с последующими перерывами. При поражении ногтей на ногах (неза
висимо от наличия поражения ногтей на руках) проводят 3 курса ле
чения по 1 нед, с интервалом 3 нед. При поражении ногтей только на 
руках проводят 2 курса лечения по 1 нед, с интервалом 3 нед. При 
системном аспергиллезе — 200 мг/сут в течение 2-5 мес; при необхо
димости дозу увеличивают до 200 мг 2 раза в сутки. При системном 
кандидозе — 100-200 мг 1 раз в сутки в течение 3 нед — 7 мес; при не
обходимости дозу увеличивают до 200 мг 2 раза в сутки.

При системном криптококкозе без признаков менингита — 200 мг
1 раз в сутки, поддерживающая терапия — 200 мг 1 раз в сутки в тече
ние от 2 мес до 1 года. При криптококковом менингите — 200 мг
2 раза в сутки.

Лечение гистоплазмоза начинают с 200 мг 1 раз в сутки с увеличе
нием кратности приема до 2 раз в сутки в течение 8 мес. При спорот
рихозе — 100 мг 1 раз в сутки в течение 3 мес.

При паракокцидиоидозе — 100 мг 1 раз в сутки в течение 6 мес; 
при хромомикозе — 100-200 мг 1 раз в сутки в течение 6 мес. При 
бластомикозе — от 100 мг 1 раз в сутки до 200 мг 2 раза в сутки в те
чение 6 мес.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: дис
пепсия, тошнота, боль в животе, снижение аппетита, рвота, диарея 
или запор, повышение активности «печеночных» трансаминаз, гепа
тит, холестатическая желтуха.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
периферическая невропатия.

Аллергические реакции: кожная сыпь, кожный зуд, крапивница, 
ангионевротический отек, мультиформная экссудативная эритема 
(синдром Стивенса—Джонсона).

Прочие: алопеция, дисменорея, гипокалиемия, повышенная утом
ляемость, окрашивание мочи в темный цвет, гиперкреатининемия, 
отечный синдром.

Взаимодействие. Усиливает и удлиняет эффект ЛС, метаболизм 
которых осуществляется с участием ферментов типа цитохрома СУРЗА 
[терфенадин, астемизол, цизаприд; мидазолам, триазолам (для перо
рального приема), непрямые антикоагулянты, циклоспорин А, дигок
син, метилпреднизолон, БМКК типа дигидропиридина, хинидин, 
такролимус и винкристин].
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Индукторы микросомального окисления в печени (рифампицин, 
изониазид, фенитоин) снижают биодоступность.

Ингибиторы изофермента CYP3A4 цитохрома Р-450 (ритонавир, 
индинавир, кларитромицин) увеличивают биодоступность.

Антацидные ПС, М-холиноблокаторы, Н2-гистаминоблокаторы, 
омепразол и сукралфат снижают всасывание (интервал между прие
мом — 2 ч).

При комбинации с цизапридом усиливается токсичность послед
него с развитием желудочковой аритмии.

Особые указания. У пациентов с нарушенным иммунитетом 
(СПИД, после трансплантации органов, нейтропения) может потре
боваться увеличение дозы.

Больным циррозом печени и/или почечной недостаточностью, с 
повышенной активностью «печеночных» трансаминаз итраконазол 
назначают под контролем его концентрации в плазме и только в тех 
случаях, когда ожидаемый эффект терапии превышает возможный 
риск поражения печени.

При длительности приема более 1 мес необходим контроль функ
ции печени.

Женщинам репродуктивного возраста в период лечения необходи
мо применять методы контрацепции.

При развитии нарушения функции печени или периферической 
невропатии итраконазол следует отменить.

1=1 Кальцекс
Фарм. группа: противомикробное средство.
Состав: метенамин и кальция хлорида декагидрат 500 мг.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат. При 

распаде гексаметилентетрамина в организме (в кислой среде) высво
бождается формальдегид, обладающий антисептическим и противо
воспалительным свойством.

Показания. ОРВИ (симптоматическая терапия).
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Внутрь, по 1-2 таблетки 3-4 раза в день. 
Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. В настоящее время в связи с малой эффектив

ностью препарат практически не применяется.

В КАНАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Канамицин.
Формы выпуска. Местно: пленки глазные 1 мг.
Химическое название. О-З-амино-З-дезокси-альфа-О-глюкопира- 

нозил-(1-6)-0-[6-амино-6-дезокси-альфа-О-глюкопириназил-[1-4]-2- 
дезокси-О-стрептамина (в виде сульфата).

Характеристика. Продуцируется Streptomyces канатуceticus.
Описание. Белый кристаллический порошок без вкуса и запаха. 

Легко растворим в воде, практически нерастворим в этаноле, устой
чив в растворах щелочей.

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия из группы аминогликозидов. Действует бактерицидно. Связы
вается с 30S субъединицей рибосомальной мембраны и нарушает 
синтез белка в микробной клетке. Активен в отношении Mycobacte
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rium tuberculosis, энтеробактерий — Escherichia coli, Shigella spp., Salmo
nella spp., Proteus spp., Enterobacter spp., Klebsiella pneumoniae и др.; гра- 
мотрицательных кокков — Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, a 
также грамположительных кокков — Staphylococcus spp. (в т. ч. проду
цирующих пенициллиназу).

Малочувствительны или устойчивы к препарату Pseudomonas spp., 
Streptococcus spp. Устойчивы к препарату анаэробные микроорганиз
мы, дрожжи, вирусы и простейшие.

Показания. Конъюнктивит, блефарит, кератит, язвы роговицы. 
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Пленку при помощи чистого офтальмологи

ческого пинцета извлекают из флакона или пенала и, оттянув паль
цами свободной руки нижнее веко, закладывают ее в образовавшееся 
пространство между веком и глазным яблоком. Затем веко отпускают 
и удерживают глаз в спокойном (неподвижном) состоянии в течение 
30-60 с для смачивания пленки и ее перехода в эластичное (мягкое) 
состояние. Применяют 1-2 раза в сутки.

Побочные эффекты. Ощущение инородного тела в глазу (в тече
ние 3-5 мин), слезотечение, отек и гиперемия век.

В КАНАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы: Канамицин; Канамицин-АКОС; Канамицина сульфат 

стерильный; Умекан 1000.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 125, 250 мг;
Парентерально: концентрат для приготовления раствора для ин

фузий 50 мг/мл, порошок для приготовления раствора для внутримы
шечного введения 0.5; 1 г, порошок для приготовления раствора для 
инъекций.

Химическое название. О-З-амино-З-дезокси-альфа-Э-глюкопира- 
нозил-( 1 -6)-0- [б-амино-б-дезокси-альфа-Э-глюкопириназил-  [1-4] 
2-дезокси-О-стрептамина (в виде сульфата).

Характеристика. Продуцируется Streptomyces kanamyceticus.
Описание. Белый кристаллический порошок без вкуса и запаха. 

Легко растворим в воде, практически нерастворим в этаноле, устой
чив в растворах щелочей.

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия из группы аминогликозидов. В низких концентрациях оказыва
ет бактериостатическое действие (за счет нарушения синтеза белка в 
микробных клетках), в высоких — бактерицидное (повреждает цито
плазматические мембраны микробной клетки). Проникает в микроб
ную клетку, связывается со специфичными белками-рецепторами на 
30S субъединице рибосом. Нарушает образование комплекса транс
портной и матричной РНК (30S субъединицей рибосомы) и блокиру
ет синтез протеинов.

Эффективен в отношении большинства грамположительных и 
грамотрицательных микроорганизмов, а также кислотоустойчивых 
бактерий: Mycobacterium tuberculosis (в т. ч. устойчивых к стрептоми
цину, ПАСК, изониазиду и другим противотуберкулезным Л С, кроме 
виомицина), Escherichia coli, Shigella spp., Salmonella spp., Proteus spp., 
Enterobacter spp., Klebsiella pneumoniae, Neisseria gonorrhoeae et meningiti
dis, Staphylococcus spp.

Штаммы этих микроорганизмов, устойчивые к тетрациклину, 
эритромицину, хлорамфениколу, бензилпенициллину, стрептомици
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ну, хлорамфениколу и др., в большинстве случаев сохраняют чувст
вительность к канамицину.

Не действует на Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus spp., Bacteroi- 
des и другие анаэробные бактерии, дрожжевые грибы, вирусы и про
стейшие. Слабоактивен против Streptococcus spp.

Фармакокинетика. При приеме внутрь практически не всасывает
ся (через неповрежденную слизистую оболочку кишечника абсорби
руется лишь около 1 %, через поврежденную или изъязвленную сли
зистую оболочку ЖКТ могут всасываться большие количества), ока
зывает местное действие. ТСтах при в/м введении — 0.5-1.5 ч, после 
30-минутной в/в инфузии — 30 мин, после 60-минутной в/в инфу
зии — 15 мин. Стах после в/в или в/м введения 7.5 мг/кг — 22 мкг/мл.

Проникает в плевральную полость, лимфатическую, синовиаль
ную и перитонеальную жидкости, сыворотку крови, бронхиальный 
секрет и желчь. ТСтах в желчи — 6 ч. Высокие концентрации обнару
живаются в моче; низкие концентрации — в желчи, грудном молоке, 
водянистой влаге, бронхиальном секрете, мокроте и СМЖ. Хорошо 
проникает во все ткани организма, где накапливается внутриклеточ
но; высокие концентрации отмечаются в органах с хорошим крово
снабжением: легкие, печень, миокард, селезенка, и особенно в поч
ках, где накапливается в корковых слоях, более низкие концентра
ции — в мышцах, жировой ткани и костях.

В норме канамицин не проникает через ГЭБ, однако при воспале
нии мозговых оболочек концентрация препарата в СМЖ достигает 
30-60 % от таковой в плазме. У новорожденных создаются более вы
сокие концентрации в СМЖ, чем у взрослых; проходит через плацен
ту — обнаруживается в крови плода и амниотической жидкости. Объ
ем распределения у взрослых — 0.26 л/кг, у детей — 0.2-0.4 л/кг, у но
ворожденных в возрасте менее 1 нед и массой тела менее 1.5 кг —до 
0.68 л/кг, в возрасте менее 1 нед и массой тела более 1.5 кг — до 0.58 
л/кг, у больных муковисцидозом — 0.3-0.39 л/кг.

Не метаболизируется. Т1/2 у взрослых — 2-4 ч, у новорожденных — 
5-8 ч, у детей более старшего возраста — 2.5-4 ч. Конечный Т1/2 — бо

лее 100 ч (высвобождение из внутриклеточных депо).
После парентерального введения выводится почками путем клу

бочковой фильтрации преимущественно в неизмененном виде 
(70-95 % обнаруживается в моче через 24 ч), при пероральном прие
ме — с калом.

Ti/2 у взрослых при нарушении функции почек варьирует в зави
симости от степени нарушения функции до 100 ч, у больных с муко
висцидозом — 1-2 ч, у больных с ожогами и гипертермией Т1/2 может 
быть короче по сравнению со средними показателями вследствие по
вышенного клиренса.

Выводится при гемодиализе (50 % за 4-6 ч), перитонеальный диа
лиз менее эффективен (25 % за 48-72 ч).

Показания. Инфекционные заболевания, вызванные чувствитель
ными возбудителями. Парентеральное введение — инфекции желче
выводящих путей, костей и суставов, ЦНС, брюшной полости, орга
нов дыхания (в т. ч. туберкулез, пневмония, эмпиема плевры, абсцесс 
легких), кожи и мягких тканей (в т. ч. инфицированные ожоги), мо
чевыводящих путей (в т. ч. пиелонефрит, пиелит, цистит), сепсис, 
послеоперационные инфекции.

Внутрь — кишечные инфекции (дизентерия, дизентерийное бакте
рионосительство, бактериальный колит, энтероколит); подготовка к 

623



операциям на органах ЖКТ; печеночная кома (в качестве вспомога
тельного ЛС).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе).

Парентеральное введение — тяжелая ХПН с азотемией и уремией, 
неврит VHI пары черепно-мозговых нервов, беременность.

С осторожностью. Миастения, паркинсонизм, ботулизм (амино
гликозиды могут вызвать нарушение нервно-мышечной передачи, 
что приводит к дальнейшему ослаблению скелетной мускулатуры), 
почечная недостаточность, пожилой возраст, недоношенные дети, 
период новорожденное™ (до 1 мес), период лактации.

Режим дозирования. В/в капельно, в/м, в полости и перорально 
(для местного действия). В/в капельно — разовую дозу (0.5 г) раство
ряют в 200 мл 5 % раствора декстрозы и вводят со скоростью 60-80 
кап/мин.

При инфекциях нетуберкулезной этиологии разовая доза для 
взрослых — 0.5 г, суточная — 1-1.5 г (по 0.5 г каждые 8-12 ч). Высшая 
суточная доза — 2 г. Курс лечения — 5-7 дней. Детям (только в/м) — 
по 0.05 г/кг/сут; недоношенным и детям первого месяца жизни — 
только по «жизненным» показаниям.

При туберкулезе — в/м, взрослым — по 1 г 1 раз в сутки или по 0.5 
г 2 раза в день, детям — по 0.015-0.02 г/кг/сут, но не более 0.5-0.75 г. 
Каждый 7-й день — перерыв.

Внутрь, при кишечных инфекциях равными дозами, 4-6 раз в су
тки (независимо от формы и тяжести заболевания). Разовая доза для 
взрослых — 0.5-0.75 г, суточная — 3 г. Высшая суточная доза — 4 г.

Для санации кишечника в предоперационный период взрослым 
таблетки назначают внутрь в течение суток перед операцией по 0.75 г 
каждые 4-6 ч (в сутки — не более 4 г) совместно с другими антибакте
риальными Л С или в течение 3 суп — в первые сутки — по 0.5 г каж
дые 4 ч (суточная доза — 3 г), в последующие 2 сут — по 1 г 4 раза 
(суточная доза — 4 г).

При печеночной энцефалопатии (в качестве вспомогательного 
ЛС) — внутрь, по 2-3 г каждые 6 ч.

В полости (плевральную, брюшную, суставную) для промываний 
вводят по 10-50 мл 0.25 % водного раствора. При проведении перито
неального диализа растворяют 1-2 г в 500 мл диализирующей жидко
сти.

Раствор для инъекций можно использовать также в виде аэрозоль
ных ингаляций по 250 мг 2-4 раза в сутки.

Внутрибрюшинно — по 500 мг (в виде 2.5 % раствора).
Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош

нота, рвота, диарея, нарушение функции печени (повышение актив
ности «печеночных» трансаминаз, гипербилирубинемия); при дли
тельном приеме внутрь — синдром мальабсорбции (диарея, метео
ризм, светлый, пенистый, масляный стул).

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, грану- 
лоцитопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: головная боль, сонливость, сла
бость, нейротоксическое действие (подергивание мышц, ощущение 
онемения, покалывания, парестезии, эпилептические припадки), на
рушение нервно-мышечной передачи (остановка дыхания).

Со стороны органов чувств: ототоксичность (звон или ощущение 
закладывания в ушах, снижение слуха, вплоть до необратимой глухо
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ты), токсическое действие на вестибулярный аппарат (дискоордина- 
ция движений, головокружение, тошнота, рвота).

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность — 
нарушение функции почек (увеличение или уменьшение частоты мо
чеиспускания, жажда, цилиндрурия, микрогематурия, альбуминурия).

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд и гиперемия кожи, ли
хорадка, ангионевротический отек.

Передозировка. Симптомы: токсические реакции (потеря слуха, 
атаксия, головокружение, расстройства мочеиспускания, жажда, сни
жение аппетита, тошнота, рвота, звон или ощущение закладывания в 
ушах, нарушение дыхания).

Лечение: для снятия блокады нервно-мышечной передачи и ее 
последствий — гемодиализ или перитонеальный диализ, антихолин- 
эстеразные Л С, соли Са2+, ИВЛ, другая симптоматическая и поддер
живающая терапия.

Взаимодействие. Снижает эффект антимиастенических ЛС. Уси
ливает миорелаксирующее действие курареподобных Л С, общих ане
стетиков и полимиксинов.

Фармацевтически несовместим со стрептомицином, гентамици
ном, мономицином, пенициллинами, гепарином, цефалоспоринами, 
капреомицином, амфотерицином В, эритромицином, нитрофуран
тоином, БИОМИЦИНОМ.

Бета-лактамные антибиотики (цефалоспорины, пенициллины) у 
больных с тяжелой ХПН снижают эффект аминогликозидов.

Налидиксовая кислота, полимиксин, цисплатин и ванкомицин 
увеличивают риск развития ото- и нефротоксичности.

Диуретики (особенно фуросемид), цефалоспорины, пеницилли
ны, сульфаниламиды и НПВП, конкурируя за активную секрецию в 
канальцах нефрона, блокируют элиминацию аминогликозидов, по
вышают их концентрацию в сыворотке крови, усиливая нефро- и 
нейротоксичность.

Циклопропан увеличивает риск развития апноэ при внутрибрю
шинном введении канамицина.

Парентеральное введение индометацина увеличивает риск разви
тия токсических действий аминогликозидов (увеличение Т1/2 и сни
жение клиренса).

Метоксифлуран, полимиксины для парентерального введения 
и другие ЛС, блокирующие нервно-мышечную передачу (галогенизи
рованные углеводороды в качестве Л С для ингаляционной анестезии, 
наркотические анальгетики, переливание больших количеств крови с 
цитратными консервантами), увеличивают риск возникновения неф- 
роксического действия и остановки дыхания (в результате усиления 
нервно-мышечной блокады).

Особые указания. В период лечения необходимо не реже 1 раза в 
неделю контролировать функцию почек, слухового нерва и вестибу
лярного аппарата.

Вероятность развития нефротоксичности выше у больных с нару
шением функции почек, а также при назначении высоких доз или в 
течение длительного времени (у этой категории больных может по
требоваться ежедневный контроль функции почек).

При неудовлетворительных аудиометрических тестах дозу препа
рата снижают или прекращают лечение.

Аминогликозиды проникают в грудное молоко в небольших коли
чествах (поскольку они плохо всасываются из ЖКТ, связанных с ни
ми осложнений у грудных детей зарегистрировано не было).
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Пациентам с инфекционно-воспалительными заболеваниями мо
чевыводящих путей рекомендуется принимать повышенное количест
во жидкости.

При отсутствии положительной клинической динамики следует 
помнить о возможности развития резистентных микроорганизмов. В 
подобных случаях необходимо отменить лечение и начать проведение 
соответствующей терапии.

В связи с возможностью развития нервно-мышечной блокады в/в 
введение неразбавленного канамицина не рекомендуется.

При печеночной коме применяют с целью длительного угнетения 
бактерий кишечной флоры для уменьшения интоксикации ам
миаком.

® КАПРЕОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик.
Синонимы: Капастат; Капоцин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 1 г, порошок для приготовления раствора для 
инъекций 1 г.

Описание. Представляет собой бесцветную дисульфатную соль, 
растворимую в воде.

Фармакологическое действие. Полипептидный антибиотик, проду
цируемый Streptomyces capreolus (МПК— 1.25-2.5 мг/л при определе
нии в жидкой среде). Подавляет синтез белка в бактериальной клет
ке, оказывает бактериостатическое действие.

Эффективен только в отношении Mycobacterium tuberculosis. При 
монотерапии быстро вызывает появление резистентных штаммов, 
имеет полную перекрестную устойчивость с биомицином и частич
ную — с аминогликозидами.

Оказывает тератогенное действие (аномалии развития скелета в 
экспериментах на крысах).

Фармакокинетика. Практически не всасывается в ЖКТ (менее 
1 %). ТСтах в плазме — через 1-2 ч после в/м введения 1 г и ее вели
чина составляет 20-47 мг/л; после 10 ч — 4 мг/л. После в/в 1 ч инфу
зии в дозе 1 г Стах составляет 30-50 мг/л. AUC при в/в и в/м введе
нии одинакова. Не проходит через ГЭБ, проникает через плацентар
ный барьер.

Не метаболизируется. Выводится в основном почками (в течение 
12 ч —50-60 % дозы) путем клубочковой фильтрации в неизменен
ном виде, в небольших количествах — с желчью.

Не кумулирует при ежедневном введении в дозе 1 г в течение 30 
дней. При нарушении функции почек Т1/2 увеличивается и появляет
ся тенденция к кумуляции.

Показания. Туберкулез легких (в т. ч. при неэффективности и не
переносимости Л С I ряда).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, детский возраст (до 12 лет — безопасность и эффектив
ность применения не установлены).

С осторожностью. Почечная недостаточность, нарушения слуха, 
дегидратация, миастения gravis, паркинсонизм, пожилой возраст.

Режим дозирования. В/м (глубоко) и в/в, по 1 г 1 раз в сутки (не 
более 20 мг/кг/сут) в течение 60-120 дней, далее по 1 г 2 или 3 раза в 
неделю в течение 12-24 мес, в комбинации с другими противотубер
кулезными ЛС.
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Больным с нарушениями функции почек следует уменьшить дозу 
в соответствии с КК: при анурии суточная доза — 1.29 мг/кг, в тече
ние 48 ч — 2.58 мг/кг, 72 ч — 3.87 мг/кг;

при КК 10 мл/мин за 24 ч — 2.43 мг/кг, 48 ч — 4.87 мг/кг, 72 ч — 
7.3 мг/кг;

при КК 20 мл/мин за 24 ч — 3.58 мг/кг, 48 ч — 7.16 мг/кг, 72 ч — 
10.7 мг/кг;

при КК 30 мл/мин за 24 ч — 4.72 мг/кг, 48 ч — 9.45 мг/кг, 72 ч — 
14.2 мг/кг;

при КК 40 мл/мин за 24 ч — 5.87 мг/кг, 48 ч — 11.7 мг/кг;
при КК 50 мл/мин за 24 ч — 7.01 мг/кг, 48 ч — 14 мг/кг;
при КК 60 мл/мин за 24 ч — 8.16 мг/кг;
при КК 80 мл/мин за 24 ч — 10.4 мг/кг;
при КК 100 мл/мин за 24 ч — 12.7 мг/кг;
при КК 110 мл/мин за 24 ч — 13.9 мг/кг.
Для в/м введения содержимое флакона (1 г) растворяют в 2 мл 

0.9 % раствора NaCl (следует подождать 2-3 мин до полного раство
рения содержимого). Для в/в введения раствор капреомицина разбав
ляют 100 мл 0.9 % раствора NaCl, вводят в течение 60 мин.

Побочные эффекты. Со стороны мочевыделительной системы: 
нефротоксичность (олигурия, нарушение функции почек).

Лабораторные показатели: тромбоцитопения, лейкопения, лейко
цитоз, гиперурикурия (более 20 мг/100 мл), цилиндрурия, гематурия, 
лейкоцитурия.

Со стороны нервной системы: нейротоксичность, нервно-мышеч
ная блокада.

Со стороны органов чувств: ототоксичность, вестибулярные нару
шения.

Местные реакции: боль и уплотнение в месте инъекции, асепти
ческий некроз.

Аллергические реакции: крапивница, макулопапулезная сыпь, ги
пертермия, эозинофилия.

Прочие: кровоточивость.
Передозировка. Симптомы: головокружение, шум в ушах, вертиго 

(поражение слухового и вестибулярного отделов VII пары черепно
мозговых нервов), снижение общего тонуса, нервно-мышечная бло
када (дыхательный паралич), гипокалиемия, гипокальциемия, гипо
магниемия и нарушения электролитного баланса, острый некроз по
чечных канальцев.

Лечение: при нормальной функции почек — гидратация с поддер
жанием мочеобразования на уровне 3-5 мл/ч/кг; контроль водного 
баланса, уровня электролитов и КК; для устранения нервно-мышеч
ной блокады — введение антихолинэстеразных Л С, препаратов Са2+; 
при выраженном нарушении функции почек — гемодиализ.

Взаимодействие. Миорелаксирующий эффект усиливается эфиром 
для наркоза, другими аминогликозидами, полимиксинами, цитрат
ными консервантами крови, снижается — неостигмином.

В комбинации с другими противотуберкулезными ЛС (стрептоми
цин, биомицин), а также при сочетании с полимиксином, колисти
ном, амикацином, гентамицином, тобрамицином, ванкомицином, 
канамицином, неомицином, фуросемидом, этакриновой кислотой 
или метоксифлураном ототоксическое и нефротоксическое действие 
взаимно усиливается.

Особые указания. Исследование функции почек следует прово
дить до лечения и один раз в неделю в ходе лечения. Рекомендуется
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контроль концентрации препарата в крови. До начала лечения следу
ет провести аудиометрию и оценку вестибулярной функции. Во вре
мя лечения контролируют гематологические показатели и функцию 
печени.

При введении необходимо использовать все содержимое флакона.
Всегда назначается в сочетании с другими противотуберкулезны

ми ЛС.
Во время и после хирургического вмешательства с осторожностью 

используют на фоне Л С, вызывающих нервно-мышечную блокаду 
(особенно при высокой вероятности неполного прекращения нерв
номышечной блокады в послеоперационном периоде).

Во время лечения следует постоянно контролировать режим и 
схемы дозирования, правильность и регулярность выполнения назна
чений. В случае пропуска инъекции вводят как можно скорее, только 
если не наступило время введения следующей дозы; дозы не удваи
вают.

При отсутствии улучшения состояния в течение 2-3 нед или при 
появлении новых симптомов заболевания необходима консультация 
специалиста.

В КАРБЕНИЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический.
Синоним — Карбенициллин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 1 г.
Химическое название. [2Б-(2альфа, 5альфа, ббета)] -6-[(Карбокси

фенил ацетил) амино] -3, 3-диметил-7-оксо-4-тиа-1-азабицик- 
ло[3,2,0.]гептан-2-карбоновая кислота (в виде динатриевой соли).

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия из группы полусинтетических пенициллинов для парентераль
ного введения. Действует бактерицидно (нарушает синтез клеточной 
стенки делящихся микроорганизмов): ацетилирует мембраносвязан
ный фермент транспептидазу, блокирует синтез пептидогликанов 
клеточной стенки, обусловливая осмотическую неустойчивость мик
роорганизмов.

Активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
микроорганизмов, в т. ч. Pseudomonas aeruginosa, Proteus spp. (индол- 
положительные штаммы), некоторых анаэробных микроорганизмов. 
Разрушается под действием пенициллиназ.

Фармакокинетика. Связь с белками плазмы — 50-60 %; Т1/2 — 1-1.5 
ч; ТСтах при пероральном и парентеральном введении — около 60 
мин.

Проникает в ткани и жидкости организма, включая перитонеаль
ную жидкость, желчь, плевральный выпот, среднее ухо, слизистую 
оболочку кишечника, желчный пузырь, легкие и половые органы.

Метаболизируется в печени лишь незначительная часть (около 
2 %).

Выводится почками (62-90 % в неизмененном виде), создавая вы
сокую концентрацию в моче. Проникает через плаценту и в грудное 
молоко (в низких концентрациях). Кислотоустойчив. Разрушается р- 
лактамазами.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительной 
микрофлорой (в т. ч. смешанные аэробно-анаэробные инфекции тя
желого течения): сепсис, перитонит, инфекции органов малого таза, 
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мочевыводящих и желчевыводящих путей, пневмония, эмпиема 
плевры, колиэнтерит, менингит, абсцесс мозга, инфекции кожи и 
мягких тканей, гнойные осложнения после хирургических вмеша
тельств и родов, инфицированные ожоги, средний отит.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим р-лак
тамным антибиотикам), беременность, ХСН, артериальная гипертен
зия, бронхиальная астма, экзема, язвенный колит, энтерит, ХПН, ан
гионевротический отек, кровотечения (в т. ч. в анамнезе).

Режим дозирования. Вводят в/м или в/в. Взрослым при тяжелом 
течении инфекций мочевыводящих путей — в/в капельно, в дозе 200 
мг/кг/сут.

При неосложненных инфекциях мочевыводящих путей — в/м, по 
1-2 г каждые 6 ч.

При сепсисе, менингите, тяжелых инфекциях дыхательных путей, 
генерализованной инфекции мягких тканей — в суточной дозе 
400-500 мг/кг, в/в капельно или в несколько введений. Максималь
ная суточная доза — 40 г.

При гонорейной инфекции урогенитального тракта — в/м, одно
кратно мужчинам — 2 г, женщинам — 4 г.

Детям —в/м, в дозе 50-100 мг/кг/сут и в/в капельно, в суточной 
дозе 250-500 мг/кг (кратность введения — каждые 6 ч; возможна дли
тельная инфузия).

Новорожденные массой тела до 2 кг: в/м или в/в, по 75 мг/кг ка
ждые 12 ч в течение 1-й недели жизни, а затем — по 75 мг/кг каждые 
8 ч.

Новорожденные массой тела 2 кг и более: в/м или в/в по 75 мг/кг 
каждые 8 ч в течение 1-й недели жизни, а затем — по 75 мг/кг каж
дые 6 ч.

Больным с почечной недостаточностью увеличивают интервалы 
между введениями.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, анафи
лактический шок, гиперемия кожи, ангионевротический отек, ринит, 
конъюнктивит, эозинофилия,

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, боль в 
животе, повышение активности «печеночных» трансаминаз, дисбак
териоз, псевдомембранозный энтероколит.

Со стороны органов кроветворения: анемия, тромбоцитопения, 
лейкопения, нейтропения.

Со стороны мочевыделительной системы: гиперкреатининемия, 
интерстициальный нефрит.

Прочие: лихорадка, артралгия, гипокалиемия и гипернатриемия 
(при использовании в высоких дозах), геморрагический синдром, 
эпилептиформные припадки, кандидоз, гиповитаминоз. При в/м вве
дении — болезненность в месте введения; при в/в введении — фле
бит.

Взаимодействие. Нельзя смешивать в одном шприце с аминогли
козидами.

У пациентов, имеющих повышенную чувствительность к пени
циллинам, возможны перекрестные аллергические реакции с цефа
лоспориновыми антибиотиками.

Усиливает эффекты непрямых и прямых антикоагулянтов, антиаг- 
регантов и фибринолитиков.

Увеличивает вероятность побочных проявлений при сочетании с 
нпвп.
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Выраженность бактерицидного эффекта снижается бактериоста
тически действующими антибиотиками (антибиотики тетрациклино
вого ряда, макролиды, хлорамфеникол).

Снижает эффект аминогликозидов, аминогликозиды снижают ак
тивность препарата.

ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, увеличивают концен
трацию карбенициллина в плазме.

Особые указания. Во время лечения необходимо контролировать 
протромбиновое время и частичное тромбопластиновое время, так 
как карбенициллин подавляет агрегацию тромбоцитов.

Определение концентрации К+ или Na4 в сыворотке крови может 
потребоваться с периодическим интервалом у больных с низким ре
зервом К+ и у получающих цитотоксичные ЛС или диуретические ЛС 
одновременно с высокими дозами антибиотиков, поскольку возмож
но развитие гипокалиемии и гипернатриемии (в связи с высоким со
держанием Na+ в препарате).

Концентрация Na+ в препарате составляет примерно 4.7-5.3 
ммоль/г, но может достигать 6.5 ммоль на 1 г карбенициллина. Это 
следует учитывать при расчете общего суточного поступления Na+ в 
организм у больных с ограничением его потребления.

Карбенициллин можно вводить в полость сустава, внутриплев
рально, применять для ингаляций, для промывания полостей. Рас
творы готовят только перед введением.

При в/м введении не следует вводить в одно и то же место более 
2 г.

В КАРУБИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синоним — Карминомицин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 5 мг.
Химическое название. (8Б-цис)-8-ацетил-10-[(3-амино-2, 3, 6-три- 

дезокси-альфа-Ь-ликсо-гексопиранозил) окси] -7, 8, 9, 10-тетрагид- 
ро-1, 6, 8, 11-тетрагидрокси-5, 12-нафтацендион (в виде гидрохло
рида).

Описание. Кристаллический порошок или пористая масса красно
го цвета. Растворим в воде.

Фармакологическое действие. Противоопухолевый антибиотик, 
продуцируемый лучистым грибом Actinomadura carminata, относится к 
группе антрациклинов. Подавляет рост как первичной опухоли, так и 
метастазов (уменьшает их размеры, вплоть до полного исчезновения). 
Механизм действия связан с взаимодействием с ДНК (связывается с 
ней путем вклинивания между парами оснований, что приводит к на
рушению процессов дупликации, транскрипции и трансляции нук
леиновых кислот) и возможным свободнорадикальным механизмом 
ее повреждения в S фазу митоза.

Фармакокинетика. После введения активно абсорбируется различ
ными тканями организма. Через ГЭБ не проникает.

Метаболизируется в печени с образованием активного метаболи
та — адриамицинола. Т1/2 — двухфазный (для карубицина 1-я фаза — 
0.6 ч, 2-я фаза — 16.7 ч, для адриамицинола — 3.3 и 31.7 ч соответст
венно).

Выводится преимущественно с желчью (50 % в неизмененном ви
де, 23 % в виде адриамицинола) и почками (менее 10 %).
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Показания. В комбинации с противоопухолевыми ЛС и лучевой 
терапией: саркома мягких тканей (лейомиосаркома, рабдомиосарко
ма, липосаркома, синовиальная саркома), ретикулосаркома, лимфо- 
саркома, рак молочной железы, рак легких, рак почек, рак печени, 
лимфогранулематоз, злокачественные опухоли у детей (симпатобла- 
стома, нефробластома, рабдомиосаркома), хорионэпителиома матки, 
лейкоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, ХСН, печеночная и/или 
почечная недостаточность, число лейкоцитов ниже 4 тыс./мкл и 
тромбоцитов ниже 100 тыс./мкл, подагра, инфильтрация костного 
мозга опухолевыми клетками, ветряная оспа, опоясывающий лишай, 
беременность, период лактации.

Режим дозирования. В/в струйно. Растворы готовят ex tempore, 
растворяя содержимое флакона (5 мг) в 10 мл 0.9 % раствора NaCl. 
При продленном режиме лечения взрослым — по 0.15-0.2 мг/кг 2 ра
за в неделю, детям — из расчета 0.15 мг/кг. Курсовая доза для взрос
лых — 60-75 мг, для детей — 60 мг. При «коротком» режиме — по 
0.1-0.15 мг/кг ежедневно в течение 5 дней. Интервал между курса
ми — 3-4 нед.

При интенсивной предшествующей лучевой или химиотерапии, а 
также при множественных метастазах в кости или печень разовая до
за не должна превышать 10 мг, а курсовая — 50 мг. Если при преды
дущем курсе лечения наблюдалась глубокая лейкопения (ниже 
2 тыс./мкл) или тромбоцитопения (ниже 75 тыс./мкл), дозу уменьша
ют на 30 %. При длительной лейкопении или тромбоцитопении, кро
ме того, удлиняют интервал между курсами до 6 нед.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, эрозивно-язвенные поражения ЖКТ, стоматит, эзофа
гит.

Со стороны органов кроветворения: угнетение костномозгового 
кроветворения (лейкопения, тромбоцитопения).

Со стороны ССС: кардиалгия, тахикардия, развитие или усугубле
ние СН, КМП, аритмии, снижение АД, изменения на ЭКГ.

Местные реакции: флебосклероз, гиперемия и болезненность в 
месте введения, при ошибочном п/к введении — некроз тканей в 
месте инъекции.

Прочие: нефропатия, подагрический артрит, алопеция, суперин
фекция, гиперурикемия.

Взаимодействие. Ослабляет эффекты противоподагрических ЛС.
Увеличивает вероятность развития побочных эффектов при соче

тании с другими цитостатиками, иммунодепрессантами и гепатоток- 
сичными ЛС.

Особые указания. В период лечения необходимо проводить кон
троль за количеством лейкоцитов и тромбоцитов в крови.

При возникновении тошноты и рвоты рекомендуется уменьшить 
разовую дозу и назначить противорвотные ЛС. При развитии лейко
пении и тромбоцитопении лечение прекращают (при глубокой лей- 
ко- и тромбоцитопении переливают свежецитратную кровь, лейкоци
тарную и тромбоцитарную массу). Угнетение кроветворения может 
появиться после окончания лечения: при «продленном» режиме — 
непосредственно или в течение 1 нед, при «коротком» — через 
1-2 нед после введения последней дозы (в связи с этим контроль за 
количеством лейкоцитов и тромбоцитов следует продолжать после 
завершения лечения еще не менее 2 нед — 2 раза в неделю).

631



При появлении болей в области сердца, тахикардии, изменений 
на ЭКГ целесообразно уменьшить разовую дозу на 30-50 % и удли
нить интервалы между инъекциями.

[=) КАРФЕЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический.
Синоним — Карфециллин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 250 мг.
Химическое название. Карбенициллина фениловый эфир.
Фармакологическое действие. Полусинтетический пенициллин 

широкого спектра действия. Действует бактерицидно, нарушает син
тез клеточной стенки микроорганизмов. По спектру антибактериаль
ного действия аналогичен карбенициллину. Активен в отношении 
большинства грамотрицательных и грамположительных микроорга
низмов. Наибольшее значение имеет активность препарата в отноше
нии Pseudomonas aeruginosa и Proteus spp. всех видов (индолположи- 
тельных и индол отрицательных).

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая. Стах в крови (1-4 мг/мл) 
достигается через 1 ч после введения и поддерживается на данном 
уровне в крови в течение 4-6 ч. В моче в концентрации 200-1000 мг/л 
определяется в течение 8 ч и более. Выводится почками.

Показания. Хронические рецидивирующие инфекции мочевыво
дящих путей, вызванные чувствительными микроорганизмами: цис
тит, пиелонефрит, уретрит, простатит и др., бессимптомная бакте- 
риурия.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Внутрь, независимо от приема пищи. Разовая 

доза при неосложненных инфекциях мочевыводящих путей и бес
симптомной бактериурии составляет 0.5 г, суточная — 1.5 г. При тя
желых и хронических рецидивирующих инфекциях мочевыводящих 
путей разовая доза составляет 1 г, суточная — 3 г.

Побочные эффекты. Абдоминальные боли, тошнота, рвота, диарея 
(обычно проходят при отмене препарата), аллергические реакции. 
При длительном применении — дисбактериоз.

[=) КАСПОФУНГИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Кансидас.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инфузий 50, 70 мг.
Характеристика. Полусинтетическое липопептидное соединение 

(эхинокандин), синтезированное из продукта ферментации Glarea lo- 
zoyensis.

Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, подав
ляет синтез бета-(1,3)-D-глюкана — важнейшего компонента клеточ
ной стенки многих рифомицетов и дрожжей, отсутствующей в клет
ках млекопитающих.

Обладает активностью in vitro против различных патогенных гри
бов Aspergillus (включая Aspergillus fumigatus, Aspergillus flavus, Aspergillus 
niger, Aspergillus nidulans и Aspergillus terreus) и Candida spp. (включая 
Candida albicans, Candida dubliniensis, Candida glabrata, Candida guillier- 
mondii, Candida kefyr, Candida krusei, Candida lipolytica, Candida lusitani- 
ae, Candida parapsilosis, Candida pseudotropicalis и Candida tropicalis).
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Фармакокинетика. После однократной в/в инфузии в течение 1 ч 
концентрация каспофунгина в плазме снижается многофазно. Сразу 
после инфузии наступает короткая альфа-фаза, за которой следует 
бета-фаза с Т1/2 —9-11 ч (концентрация снижается линейно между 6 
и 48 ч после инфузии), в течение которой концентрация препарата в 
плазме снижается на порядок. Также имеется дополнительная гамма- 
фаза с Т1/2 — 27 ч. Преобладающим механизмом, влияющим на плаз
менный клиренс, является распределение. Интенсивно связывается с 
альбумином (приблизительно 97 %) при минимальном распределе
нии в эритроциты. Около 92 % обнаруживается в тканях через 
36-48 ч после введения разовой дозы 70 мг. В течение первых 30 ч 
после введения выведение и метаболизм незначительны.

Медленно метаболизируется путем гидролиза и N-ацетилирова
ния. Подвергается также спонтанному химическому разрушению до 
пептидного соединения с открытым кольцом — L-747 969. Дополни
тельный метаболизм включает гидролиз до основных аминокислот и 
их производных, включая дигидроксигомотирозин и N-ацетил-ди- 
гидроксигомотирозин, которые обнаруживаются только в моче, что 
указывает на их быстрый почечный клиренс.

Выводится на 41 % с мочой (1.4 % в неизмененном виде) и 34 % с 
калом. Почечный клиренс — 0.1 мл/мин.

Концентрация каспофунгина в плазме у мужчин и женщин в 1-й 
день после введения разовой дозы 70 мг одинакова. После 13 еже
дневных введений по 50 мг концентрация каспофунгина в плазме у 
некоторых женщин приблизительно на 20 % выше, чем у мужчин.

AUC у лиц пожилого возраста (65 лет и старше) на 28 % выше.
Концентрация каспофунгина у больных с незначительно выра

женной печеночной недостаточностью (5-6 баллов по шкале Чайлд— 
Пьюга) после введения разовой дозы 70 мг выше на 55 %, при много
кратном введении — на 19-25 % на 7-й и 14-й день.

Показания. Системный кандидоз, включая кандидемию (в т. ч. на 
фоне нейтропении), эзофагеальный кандидоз, орофарингеальный 
кандидоз, аспергиллез у пациентов, резистентных к другим видам те
рапии или при ее непереносимости.

Противопоказания. Гиперчувствительность, тяжелая печеночная 
недостаточность, период лактации, возраст до 18 лет.

С осторожностью. Беременность.
Режим дозирования. В/в капельно, в течение не менее 1 ч.
Системный кандидоз: в первый день вводят разовую нагрузочную 

суточную дозу 70 мг. В последующие дни лечения суточная доза со
ставляет 50 мг 1 раз в сутки. Продолжительность лечения должна ос
новываться на клинической ответной реакции пациента и данных 
микробиологических исследований. Общим правилом является про
должение противогрибковой терапии как минимум в течение 14 сут 
после последнего выделения чувствительной культуры. Пациентам, у 
которых сохраняется нейтропения, курс лечения может быть продлен 
до ее разрешения.

Эзофагеальный и орофарингеальный кадидоз: по 50 мг 1 раз в 
сутки.

Аспергиллез: в первый день вводят разовую нагрузочную суточ
ную дозу 70 мг. В последующие дни суточная доза составляет 50 мг 
1 раз в сутки, при необходимости доза может быть увеличена до 
70 мг 1 раз в сутки. Продолжительность лечения зависит от тяжести 
основного заболевания, восстановления после иммуносупрессии и 
клинической ответной реакции больного.
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Пожилым больным (в возрасте 65 лет и старше) коррекции дозы 
не требуется.

При одновременном назначении с индукторами микросомального 
окисления в печени возможно повышение суточной дозы до 70 мг 
после нагрузочной дозы 70 мг.

При легкой степени печеночной недостаточностью (5-6 баллов по 
шкале Чайлд—Пьюга) коррекции дозы не требуется. При умеренной 
степени печеночной недостаточности (7-9 баллов) после начальной 
нагрузочной дозы 70 мг рекомендуемая доза — 35 мг/сут.

Побочные эффекты. Частые (более 1/100): гипертермия, головная 
боль, боль в животе, озноб, тошнота, диарея, рвота, повышение ак
тивности «печеночных» ферментов (АЛТ, ACT, ЩФ, прямой и не
прямой билирубин), гиперкреатининемия, анемия, флебит/тромбо- 
флебит, кожная сыпь, зуд.

Аллергические реакции (сыпь, отек лица, зуд, ощущение жара, 
бронхоспазм), анафилаксия (диспноэ и усиление сыпи, возникшей 
ранее на фоне применения препарата).

Изменения лабораторных показателей: гипоальбуминемия, гипо
протеинемия, гипокалиемия, гипонатриемия, гипокальциемия, лей
копения, эозинофилия, тромбоцитопения, нейтропения, повышение 
АЧТВ, увеличение протромбинового времени, протеинурия, эритро- 
цитурия, лейкоцитурия.

Передозировка. Симптомы: не отмечалось клинически значимых 
симптомов при применении в наибольшей дозе — 210 мг.

Лечение: гемодиализ неэффективен.
Взаимодействие. Не смешивать с другими растворами (в т. ч. со

держащими декстрозу).
Эфавиренц, нелфинавир, невирапин, рифампин, дексаметазон, 

фенитоин или карбамазепин при одновременном назначении приво
дят к снижению концентрации каспофунгина в плазме.

Не влияет на фармакокинетику итраконазола, амфотерицина В, 
рифампина или активных метаболитов микофенолата.

Снижает концентрацию такролимуса.
Циклоспорин повышает AUC на 35 %.
Рифампин может как ускорять, так и замедлять выведение каспо

фунгина.
Особые указания. Не рекомендуется одновременное применение с 

циклоспорином из-за возможного транзиторного повышения актив
ности ACT и АЛТ (до 3 раз).

В КЕТОКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Ливарол.
Формы выпуска. Вагиналъно: суппозитории вагинальные 400 мг.
Химическое название. Цис-1-Ацетил-4-[4[[2-(2,4)-дихлофенил)-2- 

(1Н-имидазол-1 -ил метил)-1,3-диоксолан-4 -ил] -метокси] фенил ]пи- 
перазин.

Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, облада
ет активностью в отношении Candida spp. (в т. ч. Candida albicans).

Неэффективен в отношении Trichomonas vaginalis.
Фармакокинетика. Абсорбция — незначительная.
Показания. Вагинальный кандидоз.
Противопоказания. Гиперчувствительность.
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С осторожностью. Детский возраст до 12 лет (безопасность и эф
фективность применения не установлены).

Режим дозирования. Интравагинально, по 400 мг (1 свеча) в сутки 
в течение 3-5 дней. При необходимости можно сочетать применение 
таблеток (внутрь) и свечей (интравагинально).

Побочные эффекты. Местные реакции: гиперемия и раздражение 
слизистой оболочки влагалища, зуд влагалища; редко — гиперемия и 
боль в половом члене у сексуального партнера.

Аллергические реакции: кожная сыпь, крапивница.
Со стороны пищеварительного тракта: редко — зубная боль, боль 

в животе.
Взаимодействие. Этанол и другие гепатотоксичные ЛС увеличива

ют риск развития повреждений печеночной паренехимы. При совме
стном употреблении этанола возможно возникновение дисульфира
моподобных реакций.

Повышает концентрацию производных сульфонилмочевины и 
увеличивает риск возникновения гипогликемии.

Рифампицин и изониазид снижают концентрацию кетоконазола в 
плазме.

Ослабляет эффект амфотерицина В.
Повышает концентрацию в плазме циклоспорина, непрямых ан

тикоагулянтов, дигоксина, мидазолама, триазолама и метилпреднизо
лона.

Увеличивает биодоступость индинавира.
Снижает стимулирующее действие кортикотропина на надпочеч

ники.
При сочетании с терфенадином, астемизолом и цизапаридом уве

личивает риск возникновения тяжелой желудочковой тахикардии, в 
т. ч. типа «пируэт».

Повышает риск развития кровотечения «прорыва» при одномо
ментном использовании пероральных контрацептивов с низким со
держанием гормонов.

Усиливает токсичность фенитоина.
Антацидные и антихолинергические ЛС, Н2-гистаминоблокаторы 

и другие ЛС, снижающие кислотность желудочного сока, уменьшают 
всасывание кетоконазола.

Особые указания. Во время лечения необходимо регулярно кон
тролировать картину периферической крови, функциональное со
стояние печени и почек.

Если лечение кожных поражений проводилось ГКС, то кетокона
зол назначают не ранее чем через 2 нед после их отмены.

У больных с ахлоргидрией или гипохлоргидрией из-за непредска
зуемого снижения степени всасывания кетоконазол может оказаться 
малоэффективным при пероральном приеме. Употребление кислых 
напитков повышает всасывание кетоконазола.

1=) КЕТОКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Бризорал; Микозорал; Низорал; Перхотал.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 

20 мг/г, мазь для наружного применения 2 %, шампунь 1 %, 2 %, 
20 мг/г.
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Химическое название. Цис-1-ацетил-4-[4[[2-(2, 4)-дихлофенил)-2- 
(1Н-имидазол-1 -илметил)-1, З-диоксолан-4-ил] -метокси] фенил Пи
перазин.

Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, облада
ет активностью в отношении дерматофитов, дрожжевых грибов, ди
морфных грибов и эумицетов. Активен также в отношении стафило
кокков и стрептококков.

Механизм действия заключается в ингибировании синтеза эрго
стерола и липидов мембраны (ТГ и фосфолипидов), необходимых 
для синтеза клеточной стенки грибов (грибы теряют способность к 
образованию нитей и колоний), и нарушении проницаемости клеточ
ной стенки.

Предотвращает превращение бластоспор Candida albicans в инва
зивные формы.

Фармакокинетика. При наружном применении практически не 
всасывается.

Показания. Грибковые инфекции, вызванные чувствительными 
возбудителями: дерматомикозы (дерматомикоз гладкой кожи, пахо
вая эпидермофития, эпидермофития кистей и стоп, кандидамикоз 
кожи, отрубевидный лишай, себорейный дерматит, вызванный Pityro- 
sporum ovale, онихомикоз), фолликулит.

Для применения шампуня: плесневые микозы, микозы волос, от
рубевидный лишай, себорейный дерматит, перхоть.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно. Крем наносят 1 раз в сутки на по

раженный участок кожи, захватывая также на 2 см здоровые участки; 
лечение продолжают еще несколько дней после исчезновения сим
птомов заболевания. Средняя продолжительность лечения кандида- 
микозов и плесневых микозов — 2-3 нед, дерматофитии — 2-6 нед, 
отрубевидного лишая — 2-3 нед, паховой эпидермофитии — 2-4 нед.

При себорейном дерматите крем применяется 1-2 раза в день в те
чение 2-4 нед.

Шампунь наносят на пораженные участки кожи и волос, затем 
через 3-5 мин смывают водой.

Для лечения плесневых микозов применяют 1 раз в день в течение 
5 дней; для их профилактики — 1 раз в день в течение 3 дней.

Для лечения перхоти используют 1 % шампунь каждые 3-4 дня в 
течение 8 нед; для ее профилактики применяют только в случае не
обходимости под контролем клинических проявлений.

При себорейном дерматите — 2 % шампунь 2 раза в неделю в те
чение 2-4 нед; для профилактики — 1 раз в неделю каждые 1-2 нед.

При отрубевидном лишае — 2 % шампунь апплицируют на пора
женные участки кожи с захватом соседних областей на 3-5 мин, затем 
смывают.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (крапивница, кожная 
сыпь).

Местные реакции: крем — раздражение кожи, чувство жжения, 
контактный дерматит, шампунь — местное раздражение кожи, зуд и 
жжение кожи, повышенная жирность или сухость волос, выпадение 
волос.

Особые указания. Следует избегать попадания в глаза.
При попадании шампуня в глаза необходимо промыть их водой.
При комбинированном длительном применении с местными ле

карственными формами ГКС для предотвращения развития синдро
ма «отмены» рекомендуется использовать ГКС утром, а кетокона
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зол — вечером, с последующей постепенной отменой ГКС в течение 
2-3 нед.

Информация о наличии каких-либо неблагоприятных эффектов у 
детей отсутствует, эффективность и безопасность применения у них 
не установлены.

® КЕТОКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Бризорал; Ветозорал; Кетоконазол; Кетоконазол- 

ФПО; Ливарол; Микозорал; Низорал; Ороназол.
Формы выпуска. Вагиналъно: суппозитории вагинальные 400 мг;
Внутрь: капсулы 200 мг, таблетки 200 мг.
Химическое название. Цис-1-ацетил-4-[4[[2-(2, 4)-дихлофенил)-2- 

(1Н-имидазол-1-илметил)-1, З-диоксолан-4 -ил] -метокси] фенил] 
пиперазин

Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, облада
ет активностью в отношении дерматофитов, дрожжевых грибов, ди
морфных грибов и эумицетов. Активен также в отношении стафило
кокков и стрептококков.

Механизм действия заключается в ингибировании синтеза эрго
стерола и липидов мембраны (ТГ и фосфолипидов), необходимых 
для синтеза клеточной стенки грибов (грибы теряют способность к 
образованию нитей и колоний), и нарушении проницаемости клеточ
ной стенки.

Неэффективен в отношении Aspergillus, Zygomycetes.
Уменьшает образование андрогенов.
Фармакокинетика. Абсорбция — высокая (особенно в кислой сре

де желудка). Биодоступность находится в прямой зависимости от ве
личины принятой дозы. Связывается с белками плазмы и эритроци
тами. ТСтах — 2 ч. Динамика концентрации в крови описывается би- 
экспоненциальной кривой. Хорошо распределяется в тканях и жид
костях организма: проникает в воспалительный экссудат, слюну, 
желчь, мочу, ушную серу, секрет сальных желез, фекалии, сухожи
лия, кожу и мягкие ткани. В незначительных количествах попадает в 
СМЖ и тестикулы (не создает терапевтических концентраций), про
никает через плаценту и в грудное молоко.

Метаболизируется в печени (окислительное о-дезоксилирование, 
окислительная деградация, ароматическое гидроксилирование). Яв
ляется ингибитором ферментной системы CYP2Ci9 и CYP3A4, CYP3A5, 
CYP3A7.

Выводится в неизмененном виде и в виде неактивных метаболи
тов: за 4 сут выводится 70 % от принятой дозы (57 % — с желчью и 
13 % — почками). Ту2- 2-4 ч.

Показания. Грибковые инфекции, вызванные чувствительными 
возбудителями: микозы ЖКТ, глаз, половых органов, хронический 
рецидивирующий вагинальный кандидамикоз, дерматомикозы (в т. ч. 
области бороды и усов, волосистой части головы, рук), онихомикозы, 
молочница, фолликулит, трихофития, системные грибковые инфек
ции (бластомикоз, кандидамикоз, паракокцидиоидоз, кокцидиоидоз, 
криптококкоз, гистоплазмоз, хромомикоз, споротрихоз, паронихий, 
грибковый сепсис, грибковая пневмония); лейшманиоз (кожный и 
висцеральный); отрубевидный лишай, профилактика грибковых по
ражений у пациентов с повышенным риском их развития; рак пред
стательной железы (в высоких дозах в качестве вспомогательной ан- 
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тиандрогенной терапии), синдром Кашина—Бека (эндемический де
формирующий остеоартроз), гирсутизм (лечение в качестве Л С 3-й 
или 4-й линии).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 

одновременный прием потенциально гепатотоксичных Л С, алкого
лизм, ахлоргидрия, гипохлоргидрия, беременность, период лактации, 
детский возраст (до 2 лет) (безопасность и эффективность примене
ния не установлены).

Режим дозирования. Внутрь, за 1 прием, во время еды.
При дерматомикозах и разноцветном лишае назначают по 200-400 

мг/сут в течение 1-8 нед.
При онихомикозах — 200-400 мг/сут в течение 3-12 мес до выздо

ровления, включая нормализацию лабораторных показателей.
При системных микозах — по 200-400 мг/сут в течение 2 нед, за

тем — по 200 мг в течение 4-6 нед, до полного выздоровления.
При вульвовагинальном кандидамикозе — по 200-400 мг в течение 

3-5 дней.
При паронихии — по 200-400 мг/сут; при грибковой пневмонии, 

сепсисе —по 0.4-1 г/сут; при синдроме Кашина—Бека — по 600-1200 
мг/сут; при других грибковых заболеваниях — по 200-400 мг.

Максимальная суточная доза для взрослых — 1 г при системных 
микозах и 1.2 г при раке предстательной железы (по 400 мг 3 раза в 
день). Длительность лечения при системных микозах — от 6 мес и бо
лее; при паракокцидиоидозе — 3-12 мес.

Детям от 2 лет и старше при вульвовагинальном кандидамикозе, 
при паронихии, грибковой пневмонии, сепсисе —5-10 мг/кг одно
кратно в течение 5 дней.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни
жение аппетита, тошнота, рвота, боль в животе, запоры или диарея, 
токсический гепатит (повышение активности «печеночных» транс
аминаз, гиперкреатининемия).

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
сонливость, парестезии.

Со стороны мочеполовой системы: гинекомастия, снижение ли
бидо у мужчин, олигоспермия, импотенция, дисменорея, азооспер
мия.

Со стороны органов кроветворения: тромбоцитопения, лейкопе
ния, гемолитическая анемия.

Аллергические реакции: крапивница, кожная сыпь, лихорадка, 
экзантема, фотофобия.

Прочие: алопеция.
Взаимодействие. Этанол и другие гепатотоксичные Л С увеличива

ют риск развития повреждений печеночной паренехимы. При совме
стном употреблении этанола возможно возникновение дисульфира
моподобных реакций.

Повышает концентрацию производных сульфонилмочевины и 
увеличивает риск возникновения гипогликемии.

Рифампицин и изониазид снижают концентрацию кетоконазола в 
плазме.

Ослабляет эффект амфотерицина В.
Повышает концентрацию в плазме циклоспорина, непрямых ан

тикоагулянтов, дигоксина, мидазолама, триазолама и метилпреднизо
лона.

Увеличивает биодоступость индинавира.
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Снижает стимулирующее действие кортикотропина на надпочеч
ники.

При сочетании с терфенадином, астемизолом и цизапаридом уве
личивает риск возникновения тяжелой желудочковой тахикардии, в 
т. ч. типа «пируэт».

Повышает риск развития кровотечения «прорыва» при одномо
ментном использовании пероральных контрацептивов с низким со
держанием гормонов.

Усиливает токсичность фенитоина.
Антацидные и антихолинергические ЛС, Н2-гистаминоблокаторы 

и другие Л С, снижающие кислотность желудочного сока, уменьшают 
всасывание кетоконазола.

Особые указания. Во время лечения необходимо регулярно кон
тролировать картину периферической крови, функциональное со
стояние печени и почек.

Если лечение кожных поражений проводилось ГКС, то кетокона
зол назначают не ранее чем через 2 нед после их отмены.

У больных с ахлоргидрией или гипохлоргидрией из-за непредска
зуемого снижения степени всасывания кетоконазол может оказаться 
малоэффективным при преоральном приеме. Употребление кислых 
напитков повышает всасывание кетоконазола.

В КЛАРИТРОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синонимы: Биноклар; Веро-Кларитромицин; Клабакс; Кларбакг; 

Клацид; Клацид СР; Клеримед; Фромилид.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 125 мг|5 мл, порошок для приготовления суспен
зии для приема внутрь 125 мг|5 мл, таблетки покрытые оболочкой 
0.5 г, 250 мг, таблетки пролонгированного действия покрытые обо
лочкой 0.5 г;

Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для инъ
екций 0.5 г.

Химическое название. 6-О-метилэритромицин = (2R,3S,4S,5R,6R, 
8R,10R,l 1 R,12S, 13Р)-3-(2,6-Дидеокси-3-С, 30 диметил-а-Ь-рибогек- 
сопиранозил окиси)-11, 12-дигидрокси-6-метокси-2,4,6,8,10,12-гекса- 
метил-9-оксо- 5-(3, 4, 6-тридеокси-3-диметиламино-Ь-Е)-ксило-гек- 
сопиран.

Описание. Белый или почти белый кристаллический порошок, 
растворим в ацетоне, умеренно растворим в метаноле, этаноле, аце
тонитриле и практически нерастворим в воде.

Фармакологическое действие. Полусинтетический макролидный 
бактериостатический антибиотик широкого спектра действия. Нару
шает синтез белка микроорганизмов (связывается с 50S субъедини
цей мембраны рибосом микробной клетки). Действует на вне- и 
внутриклеточно расположенных возбудителей. Активен в отношении: 
Staphylococcus spp., Streptococcus agalactiae {Streptococcus pyogenes, Strep
tococcus viridans, Streptococcus pneumoniae), Haemophilus influenzae {Hae
mophilus parainfluenzae), Haemophilus ducreyi, Neisseria gonorrhoeae, Neis
seria meningitidis, Listeria monocytogenes, Legionella pneumophila, Mycopla
sma pneumoniae, Helicobacter pylori {Campylobacter), Campylobacter jejuni, 
Chlamydia pneumoniae, Chlamydia trachomatis, Moraxella catarrhalis, Bor- 
detella pertussis, Propionibacterium acne, Mycobacterium avium, Mycobacte
rium leprae, Mycobacterium cansasii, Mycobacterium marinom, Staphylococ
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cus aureus, Ureaplasma urealyticum, Toxoplasma gondii, Corynebacterium 
spp., Borrelia burgdorferi, Pasteurella multocida, некоторых анаэробов (Eu- 
bacter spp., Peptococcus spp., Propionibacterium spp., Clostridium perfringens, 
Bacteroides melaninogenicus), менее активен в отношении Micobacterium 
tuberculosis.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая. Пища замедляет всасы
вание, существенно не влияя на биодоступность. Биодоступность 
кларитромицина в форме суспензии эквивалентна или несколько вы
ше, чем при приеме в виде таблеток. Связь с белками плазмы — бо
лее 90 %. После однократного приема регистрируются 2 пика Стах. 
Второй пик обусловлен способностью препарата концентрироваться 
в желчном пузыре с последующим постепенным или быстрым высво
бождением. ТСтах при пероральном приеме 250 мг — 1-3 ч.

После приема внутрь 20 % от принятой дозы быстро гидроксили
руется в печени ферментами цитохрома CYP3A4, CYP3A5 и CYP3A7 с об
разованием основного метаболита — 14-гидроксикларитромицина, 
обладающего выраженной противомикробной активностью в отно
шении Haemophilus influenzae. Является ингибитором ферментной 
системы CYP3a4, CYP3a5 и CYP3a7.

При регулярном приеме по 250 мг/сут неизмененного препара
та и его основного метаболита — 1 мкг/мл и 0.6 мкг/мл соответствен
но; Т1/2 — 3-4 ч и 5-6 ч соответственно. При увеличении дозы до 500 
мг/сут Сй неизмененного препарата и его метаболита в плазме — 
2.7-2.9 и 0.83-0.88 мкг/мл соответственно; Т1/2 — 4.8-5 ч и 6.9-8.7 ч 
соответственно. В терапевтических концентрациях накапливается в 
легких, коже и мягких тканях (в них концентрации в 10 раз превыша
ют уровень в сыворотке крови).

Выделяется почками и с каловыми массами (20-30 % — в неизме
ненной форме, остальное —в виде метаболитов). При однократном 
приеме 250 мг и 1.2 г почками выделяется 37.9 и 46 %, с каловыми 
массами — 40.2 и 29.1 % соответственно.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами: инфекции верхних дыхательных путей (ла
рингит, фарингит, тонзиллит, синусит), нижних отделов дыхательных 
путей (бронхит, пневмония, атипичная пневмония), кожи и мягких 
тканей (фолликулит, фурункулез, импетиго, раневая инфекция), 
средний отит; язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной киш
ки, микобактериоз, хламидиоз.

Противопоказания. Гиперчувствительностъ, порфирия, беремен
ность (I триместр), период лактации, одновременный прием циза- 
прида, пимозида, терфенадина.

С осторожностью. Почечная и/или печеночная недостаточность.
Режим дозирования. Внутрь, взрослые и дети старше 12 лет — по 

250-500 мг 2 раза в сутки. Длительность лечения — 6-14 дней.
При тяжелом течении инфекций или в случае затруднения пер

орального применения назначают в виде в/в инъекций в дозе 500 мг/ 
сут в течение 2-5 дней, с дальнейшим переводом на пероральный 
прием 500 мг/сут. Общая длительность лечения составляет 10 дней.

При лечении инфекций, вызванных Mycobacterium avium, синуси
тах, а также тяжелых инфекциях (в т. ч. вызванных Haemophilus in
fluenzae) назначают внутрь, по 0.5-1 г 2 раза в день (максимально — 2 
г). Длительность лечения — 6 мес и более. Детям назначается в виде 
суспензии в дозе 7.5 мг/кг каждые 12 ч. Максимальная суточная до
за — 500 мг. Длительность лечения — 7-10 дней.
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У больных с ХПН (КК менее 30 мл/мин или концентрации сыво
роточного креатинина более 3.3 мг/100 мл) — 250 мг/сут (однократ
но), при тяжелых инфекциях — по 250 мг 2 раза в сутки. Максималь
ная длительность лечения у пациентов этой группы — 14 дней.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головная боль, 
головокружение, тревожность, страх, бессонница, «кошмарные» сно
видения; редко — дезориентация, галлюцинации, психоз, деперсона
лизация, спутанность сознания.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, гастрал- 
гия, диарея, стоматит, глоссит, повышение активности «печеночных» 
трансаминаз, холестатическая желтуха, редко — псевдомембранозный 
энтероколит.

Со стороны органов чувств: шум в ушах, изменение вкуса (дисгев- 
зия); в единичных случаях — потеря слуха, проходящая после отмены 
препарата.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: редко — 
тромбоцитопения (необычные кровотечения, кровоизлияния).

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, злокачественная экссу
дативная эритема (синдром Стивенса—Джонсона), анафилактоидные 
реакции.

Прочие: развитие устойчивости микроорганизмов.
Передозировка. Симптомы: нарушение функции ЖКТ, головная 

боль, спутанность сознания.
Лечение: промывание желудка, симптоматическая терапия.
Взаимодействие. Не допускается одновременное применение с 

цизапридом, пимозидом, терфенадином.
При одновременном приеме увеличивает концентрацию в крови 

Л С, метаболизирующихся в печени с помощью ферментов цитохрома 
Р-450,— непрямых антикоагулянтов, карбамазепина, теофиллина, ас- 
темизола, цизаприда, терфенадина (в 2-3 раза), триазолама, мидазо
лама, циклоспорина, дизопирамида, фенитоина, рифабутина, лова
статина, дигоксина, алколоидов спорыньи и др.

Уменьшает абсорбцию зидовудина (между применением ЛС необ
ходим интервал не менее 4 ч).

Возможно развитие перекрестной резистентности между кларит
ромицином, линкомицином и клиндамицином.

Особые указания. При наличии хронических заболеваний печени 
необходимо проводить регулярный контроль ферментов сыворотки 
крови.

С осторожностью назначают на фоне ЛС, метаболизирующихся 
печенью (рекомендуется измерять их концентрацию в крови).

В случае совместного назначения с варфарином или другими не
прямыми антикоагулянтами необходимо контролировать протромби
новое время.

При заболеваниях сердца в анамнезе не рекомендуется одновре
менный прием с терфенадином, цизапридом, астемизолом.

В КЛИНДАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-линкозамид.
Синонимы: Далацин; Далацин Т; Клиндацин.
Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения 1 %;
Вагинально: крем вагинальный 2 %, суппозитории вагинальные 

100 мг.
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Химическое название. (25-транс)-метил-7-хлор-6, 7, 8-тридезокси- 
6-[[(1-метил-4-пропил-2-пирролидинил) карбонил] амино] -1-тио-Ь- 
трео-альфа-О-галакго-октопиранозид (и в виде моногидрохлорида, 
моногидрохлорида моногидрата и фосфата).

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик из 
группы линкозамидов, обладает широким спектром действия, связы
вается с 50 S субъединицей рибосомальной мембраны и подавляет 
синтез белка в микробной клетке. В отношении ряда грамположи- 
тельных кокков возможно бактерицидное действие. Активен в отно
шении Staphylococcus spp. (в т. ч. Staphylococcus epidermidis, продуци
рующих и не продуцирующих пенициллиназу), Streptococcus spp. (ис
ключая Enterococcus faecalis), Streptococcus pneumoniae, Corynebacterium 
diphtheriae, Mycoplasma spp., анаэробных и микроаэрофильных грам- 
положительных кокков (включая Peptococcus spp. и Peptostreptococcus 
spp.), Clostridium perfringens, Clostridium tetani, Bacteroides spp. (включая 
Bacteroides fragilis и Prevotella melaninogenica), Fusobacterium spp., Propio- 
nibacterium spp., эубакгериум и Actinomyces israelii. Большинство штам
мов Clostridium perfringens чувствительны к клиндамицину, но другие 
виды Clostridium spp. (в т. ч. Clostridium sporogenes, Clostridium tertium) 
устойчивы к его действию, в связи с чем при инфекциях, вызванных 
Clostridium spp., рекомендуется определение антибиотикограммы. Ме
жду клиндамицином и линкомицином существует перекрестная ус
тойчивость.

Фармакокинетика. После однократного интравагинального введе
ния 100 мг 4 % от введенной дозы подвергается системной абсорб
ции. Стах в плазме — 20 нг/мл.

Показания. Крем вагинальный — вагинит, вызванный чувстви
тельными к ЛС микроорганизмами.

Гель — угревая сыпь.
Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность I три

местр (для вагинального крема).
Режим дозирования. Интравагинально: крем вагинальный назна

чают в однократной дозе — 100 мг клиндамицина (1 аппликатор) на 
ночь, курс лечения — 3-7 дней.

Наружно: гель для наружного применения наносят на область по
ражения 2-3 раза в сутки.

Побочные эффекты. Аллергические реакции. Крем вагиналь
ный — раздражение в месте нанесения, цервицит, вагинит, развитие 
суперинфекции (грибковый вагинит).

Гель — раздражение (в месте нанесения), контактный дерматит. 
При резорбции имеется вероятность развития системных побочных 
эффектов, в т. ч. в редких случаях — псевдомембранозного энтероко
лита.

Взаимодействие. Несовместим с растворами, содержащими ком
плекс витаминов группы В, аминогликозидами, ампициллином, 
кальция глюконатом и магния сульфатом.

Проявляет антагонизм с эритромицином.
Особые указания. Вагинальный крем не рекомендуется использо

вать одновременно с другими интравагинальными Л С.

[=1 КЛИНДАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-линкозамид.
Синонимы: Далацин Ц; Далацин Ц фосфат; Клиндамицин; Клин- 

дафер.
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Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления сиропа 
75 мг/5 мл, капсулы 75, 150, 300 мг;

Парентерально: раствор для инъекций 150 мг/мл, 300 мг.
Химическое название. (25-транс)-метил-7-хлор-6, 7, 8-тридезокси- 

6-[[(1-метил-4-пропил-2-пирролидинил) карбонил]амино] -1-тио-Ь- 
трео-альфа-О-галакто-октопиранозид (и в виде моногидрохлорида, 
моногидрохлорида моногидрата и фосфата).

Фармакологическое действие. Антибиотик группы линкозамидов. 
Обладает широким спектром действия, бактериостатик, связывается 
с 50S субъединицей рибосомальной мембраны и подавляет синтез 
белка в микробной клетке. В отношении ряда грамположительных 
кокков возможно бактерицидное действие. Активен в отношении 
Staphylococcus spp. (в т. ч. Staphylococcus epidermidis, продуцирующих 
пенициллиназу), Streptococcus spp. (исключая Enterococcus spp.), Strepto
coccus pneumoniae, Cory neb acterium diphtheriae, споро- и неспорообра
зующих анаэробов и микроаэрофильных грамположительных кокков 
(включая Peptococcus spp. и Peptostreptococcus spp.), Clostridium perfrin- 
gens, Clostridium tetani, Mycoplasma spp., Bacteroides spp. (включая Bacte- 
roides fragilis и Prevotella melaninogenica), Fusobacterium spp., Propioni- 
bacterium spp., Eubacter spp., Actinomyces spp.

Большинство штаммов Clostridium perfringens чувствительны к 
клиндамицину, однако, поскольку другие виды клостридий (Clostri
dium sporogenes, Clostridium tertium) устойчивы к действию клиндами
цина, то при инфекциях, вызванных Clostridium spp., рекомендуется 
определение антибиотикограммы.

Клинически не эффективен против Mycoplasma pneumoniae, Hae
mophilus influenzae, Helibacter pylori, Neisseria meningitidis, Neisseria go- 
norrhoeae, Ureaplasma urealyticum.

Между клиндамицином и линкомицином существует перекрест
ная устойчивость. Эффективен при терапии бессимптомного дифте
рийного носительства (недельный курс терапии, перорально).

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая (90 %), прием пищи за
медляет абсорбцию, но не меняет степени всасывания. ТСтах при пе
роральном приеме 0.75-1 ч, при в/м введении — 1 ч (у детей) и 3 ч (у 
взрослых), при в/в введении —к концу инфузии. Связь с белками 
плазмы — 92-94 %. В терапевтически значимых концентрациях нака
пливается в миндалинах, слюне, мышцах, костной ткани (в среднем 
40 % от его концентрации в плазме), синовиальной жидкости (50 %), 
мокроте (30-75 %), бронхах, легких, плевре, плевральной жидкости 
(50-90 %), желчных протоках, аппендиксе, фаллопиевых трубах, тро
фических язвах, ранах, гное (30 %), простате, грудном молоке 
(50-100 %), крови плода (40 %), перитонеальной жидкости (50 %), не 
проникает через неповрежденный ГЭБ (при воспалении мозговых 
оболочек проницаемость ГЭБ увеличивается).

Метаболизируется преимущественно в печени (70-80 %) с образо
ванием активных (N-диметилклиндамицин и клиндамицинсульфок
сид) и неактивных метаболитов. Т1/2 у взрослых — 2.4-3 ч (при тяже
лой почечной недостаточности удлиняется до 3-5 ч), у грудных детей 
и детей более старшего возраста — 2.5-3.4 ч, у недоношенных новоро
жденных — 6.3-8.6 ч. Выводится в течение 4 сут почками (10 %) и че
рез кишечник (3.6 %) в виде активного препарата, остальное — в виде 
неактивных метаболитов.

Не кумулирует, не выводится с помощью гемодиализа и перито
неального диализа.
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Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами: инфекции ЛОР-органов (в т. ч. тонзиллит, 
фарингит, синусит, средний отит); инфекции органов дыхания 
(бронхит, пневмония, абсцесс легких, эмпиема плевры, фиброзирую
щий альвеолит); инфекции костей и суставов (остеомиелит, септиче
ский артрит); гнойные инфекции кожи и мягких тканей (в т. ч. акне, 
фурункулы, флегмона, импетиго, панариций, инфицированные раны, 
абсцессы, рожа); сепсис (прежде всего анаэробная); инфекции тазо
вых органов и внутрибрюшные инфекции (в т. ч. перитонит, абсцес
сы органов брюшной полости при условии одновременного примене
ния ЛС, активных в отношении грамотрицательных аэробных микро
бов); гинекологические заболевания (эндометрит, аднексит, кольпит, 
абсцессы фаллопиевых труб и яичников, сальпингит, пельвиоперито- 
нит); инфекции полости рта (в т. ч. периодонтальный абсцесс); ток- 
соплазменный энцефалит, малярия (вызванная Plasmodium falcipa
rum), пневмония (вызываемая Pneumocystis carinii), сепсис; эндокар
дит, хламидиоз; скарлатина; дифтерия.

Противопоказания. Гиперчувствительность, детский возраст (до 
1 мес).

С осторожностью. Миастения, бронхиальная астма, язвенный ко
лит (в анамнезе), тяжелая почечная и/или печеночная недостаточ
ность, беременность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь, взрослые: 150 мг каждые 6 ч, при тя
желом течении инфекций разовая доза может быть увеличена до 
300-450 мг. Дети: 8-25 мг/кг/сут (в зависимости от степени тяжести 
инфекции), разделенные на 3-4 приема.

При лечении кольпитов, вызванных Chlamydia trachomatis, назна
чают по 450 мг 4 раза в сутки в течение 10-14 дней.

В/м или в/в: взрослым — 300 мг 2 раза в день. При инфекциях 
средней тяжести — 150-300 мг 2-4 раза в сутки, при тяжелом течении 
инфекций — 1.2-2.7 г/сут за 2-4 введения. При опасных для жизни 
инфекциях в/в доза может быть увеличена до 4.8 г/сут.

Детям назначают 10-40 мг/кг/сут, разделенные на 3-4 приема.
Для в/в введения разводят до получения концентрации не выше 

6 мг/мл; разбавленный раствор вводят в/в капельно в течение 
10-60 мин.

Схема разведения и продолжительность инфузии: доза, объем рас
творителя и длительность инфузии (соответственно): 300 мг — 
50мл—10 мин; 600 мг—100 мл —20 мин, 900 мг—150 мл — 
30 мин; 1200 мг — 200 мл — 45 мин. Не рекомендуется введение более 
чем 1.2 г в течение 1 ч инфузии.

Раствор используется в течение 24 ч с момента приготовления. 
При лечении колитов, вызванных Clostridium difficile, сразу целесооб
разно сочетанное назначение с ванкомицином на протяжении 10 
дней по 500 мг — 2 г в день, разделяя на 3 или 4 равные дозы.

Пациентам с тяжелой почечной/печеночной недостаточностью 
требуется коррекция дозы.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: редко — нару
шение нервно-мышечной проводимости.

Со стороны пищеварительной системы: боль в животе, тошнота, 
диарея, рвота, эзофагит, псевдомембранозный энтероколит, гепато
токсичность, гипербилирубинемия, желтуха, дисбактериоз.

Со стороны органов кроветворения: лейкопения, нейтропения, 
агранулоцитоз, тромбоцитопения.
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Со стороны ССС: при быстром в/в введении — снижение АД, 
вплоть до коллапса.

Аллергические реакции: редко — макулопапулезная сыпь, крапив
ница, зуд; в отдельных случаях — эксфолиативный и везикулобуллез
ный дерматит, эозинофилия, анафилактоидные реакции.

Местные реакции: болезненность (в месте в/м инъекции), тром
бофлебит (в месте в/в инъекции).

Прочие: развитие суперинфекции.
Взаимодействие. Несовместим с растворами, содержащими ком

плекс витаминов группы В, аминогликозидами, ампициллином, фе
нитоином, барбитуратами, аминофиллином, кальция глюконатом и 
магния сульфатом.

Проявляет антагонизм с эритромицином и хлорамфениколом.
Усиливает действие конкурентных миорелаксантов.
При одновременном применении с опиоидными (наркотически

ми) анальгетиками возможно усиление вызываемого ими угнетения 
дыхания (вплоть до апноэ).

Одновременное назначение с противодиарейными Л С, снижаю
щими моторику ЖКТ, увеличивает риск развития псевдомембраноз
ного колита.

Аминогликозиды расширяют спектр противомикробного дейст
вия; усиливает (взаимно) эффект рифампицина.

Особые указания. Псевдомембранозный колит может появляться 
как на фоне приема клиндамицина, так и через 2-3 нед после прекра
щения лечения (3-15 % случаев); проявляется диареей, лейкоцито
зом, лихорадкой, болями в животе (иногда сопровождающимися вы
делением с каловыми массами крови и слизи). При возникновении 
этих явлений в легких случаях достаточно отмены лечения и приме
нения ионообменных смол (колестирамин, колестипол), в тяжелых 
случаях показано возмещение потери жидкости, электролитов и бел
ка, назначение ванкомицина в дозе 125-500 мг 4 раза в сутки, или ба
цитрацина в дозе 25 тыс. ЕД 4 раза в сутки в течение 7-10 дней, или 
метронидазола по 500 мг 3 раза в сутки. Нельзя применять ЛС, тор
мозящие перистальтику кишечника.

Безопасность применения препарата у новорожденных не уста
новлена. Раствор содержит бензиловый спирт, который может при
вести к развитию синдрома удушья у недоношенных детей. По «жиз
ненным» показаниям новорожденным назначают в дозе 15-20 мг/кг/ 
сут в 3-4 приема, в некоторых случаях может быть эффективной и 
меньшая доза.

При длительной терапии детей необходим периодический кон
троль формулы крови и функционального состояния печени.

При назначении препарата в высоких дозах необходим контроль 
концентрации клиндамицина в плазме.

Не следует назначать для лечения менингита.
Быстрое в/в введение может привести к развитию острой недоста

точности ЛЖ и снижению АД.

В КЛОТРИМАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Амиклон; Антифунгол; Имидил; Йенамазол 100; Кан- 

дибене; Кандид; Кандид-Вб; Канестен; Канизон; Катризол; Клома- 
зол; Клотримазол; Клотримазол-Акри; Клотримафарм; Менстан; 
Фактодин; Фунгинал; Фунгинал В.
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Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 1 %, 
мазь для наружного применения 1 %, порошок для наружного при
менения 1 %, раствор для наружного применения 1 %;

Вагинально: крем вагинальный 1,2%, таблетки вагинальные 0.5 г, 
100, 200 мг.

Химическое название. 1-[(-хлорфенил)дифенилметил]-1н-ими- 
дазол.

Описание. Белый кристаллический порошок без запаха, практиче
ски нерастворимый в воде, хорошо растворим в хлороформе, поли
этиленгликоле 400 и этаноле.

Фармакологическое действие. Противогрибковое средство из груп
пы производных имидазола для наружного и местного (интраваги- 
нального) применения, снижает синтез эргостерола, являющегося со
ставной частью клеточной мембраны микробной стенки, и приводит 
к изменению ее структуры и свойств, что в конечном счете вызывает 
лизис микробной клетки.

В малых концентрациях действует фунгистатически, а в боль
ших — фунгицидно, причем не только на пролиферирующие клетки. 
В фунгицидных концентрациях взаимодействует с митохондриальны
ми и пероксидазными ферментами, в результате чего происходит уве
личение концентрации перекиси водорода до токсического уровня, 
что также способствует разрушению грибковых клеток.

Активен в отношении патогенных дерматофитов (Trichophyton ru
brum, Trichophyton mentagrophytes, Epidermophyton floccosum, Microsporum 
canis), дрожжевых и плесневых грибов (рода Candida, Torulopsis glabra- 
ta, рода Rhodotorula, Malassezia furfur), возбудителей разноцветного 
лишая, эритразмы, грамположительных (Staphylococcus, Streptococcus, 
Corynebacterium minutissimum) и грамотрицательных бактерий (Bacte- 
roides, Gardnerella vaginalis), Trichomonas vaginalis.

Фармакокинетика. Плохо всасывается через кожу и слизистые 
оболочки и практически не оказывает системного действия. Накап
ливается в роговом слое эпидермиса, проникает в кератин ногтей. 
Концентрация в глубоких слоях эпидермиса выше, чем МПК для 
дерматофитов.

При интравагинальном введении абсорбируется не более 3-10 % 
от введенной дозы.

В печени быстро метаболизируется до неактивных метаболитов.
Высокие концентрации в вагинальном секрете и низкие концен

трации в крови сохраняются в течение 48-72 ч.
Показания. Грибковые поражения кожи и слизистых оболочек: 

дерматомикоз, дерматофития, трихофития, эпидермофития, микро
спория, кандидамикоз, стоматит, межпальцевая грибковая эрозия, 
грибковая паронихия; микозы, осложненные вторичной пиодермией; 
кандидозный вульвит, вульвовагинит, баланит, трихомониаз; отрубе
видный лишай, разноцветный лишай, эритразма; санация родовых 
путей перед родами.

Противопоказания. Гиперчувствительность, менструальный пери
од (для вагинальных форм), беременность (I триместр).

С осторожностью. Период лактации.
Режим дозирования. Наружно. Крем, мазь, лосьон или раствор на

носят тонким слоем на пораженные участки кожи и слизистых обо
лочек 2-3 раза в день (3-4 для раствора) и осторожно втирают.

Разовая доза на площадь поверхности размером с ладонь — стол
бик крема длиной 5 мм или 10-20 кап раствора.
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Курс лечения в среднем составляет около 4 нед, по его заверше
нии (при исчезновении клинических проявлений) целесообразно 
продолжить лечение еще в течение 14 дней.

Длительность терапии эритразмы — 2-4 нед, разноцветного ли
шая — 1-3 нед.

Перед смазыванием стопы моют теплой водой с мылом, тщатель
но вытирают, особенно между пальцами. При грибковых поражениях 
кожи ног после достижения терапевтического эффекта рекомендует
ся продолжить лечение в течение 2-3 нед.

Вагинальный крем или гель вводят порциями по 5 г глубоко во 
влагалище 1 раз в сутки в течение 3 дней. При кандидозном вульвите 
или баланите используют 2-3 раза в сутки в течение 1-2 нед. Ваги
нальные таблетки вводят глубоко во влагалище: 500 мг однократно, 
или по 200 мг в течение 3 дней, или по 100 мг 6-7 дней (1 раз в день, 
вечером). Курс лечения обычно сочетают с обработкой наружных по
ловых органов кремом, мазью или раствором. При необходимости 
курс лечения можно повторить. Для санации родовых путей рекомен
дуется однократное введение одной таблетки. При уретрите проводят 
инстилляцию 1 % раствора в уретру в течение 6 дней.

Побочные эффекты. Местные реакции: жжение, отек, раздраже
ние и шелушение кожи, парестезии, эритематозные высыпания, по
явление волдырей.

Аллергические реакции (зуд, крапивница).
При интравагинальном введении — зуд, жжение, гиперемия и 

отек слизистой оболочки; выделения из влагалища, головная боль, 
гастралгия, учащенное мочеиспускание, интеркуррентный цистит, 
ощущение жжения в половом члене у полового партнера, боль во 
время полового акта.

Взаимодействие. Амфотерицин В, нистатин, натамицин снижают 
эффективность клотримазола при одновременном их применении.

Особые указания. Для предотвращения реинфекции необходимо 
одновременное лечение половых партнеров. Во II, III триместрах бе
ременности использование вагинального аппликатора нежелательно. 
При трихомониазе рекомендуется сочетать лечение с химиотерапев
тическими Л С (метронидазол внутрь).

После нанесения крема не следует накладывать окклюзионные 
повязки.

Необходимо избегать попадания на слизистую оболочку глаз.
У больных с печеночной недостаточностью следует периодически 

контролировать функциональное состояние печени.
При появлении признаков гиперчувствительности или раздраже

ния лечение прекращают.
При отсутствии эффекта в течение 4 нед следует подтвердить ди

агноз.

В КО-ТРИМОКСАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство 

(сульфаниламид + фолиевой кислоты синтеза ингибитор).
Синонимы: Бактрим; Бактрим форте; Берлоцид; Би-Септин; Би- 

котрим; Бисептин; Бисептол; Брифесептол; Гросептол; Двасептол; 
Ко-тримоксазол; Ко-тримоксазол-ICN; Ко-тримоксазол-Акри; Ко- 
тримоксазол-Биосинтез; Ко-тримоксазол-СТИ; Ко-тримоксазол-Те- 
ва; Ко-тримоксазол-ФПО; Котримоксазол Ватхэм; Котримол; Ори- 
прим; Ранкотрим; Септрин; Суметролим; Циплин.
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Формы выпуска. Внутрь: сироп 30 мг/мл, 240 иг, 5 мл, суспензия 
для приема внутрь 240, 480 мг, 5 мл, суспензия для приема внутрь 240 
мг, 5 мл, таблетки 0.96 г, 100 мг + 20 мг, 120, 480 мг, таблетки 120 мг, 
таблетки покрытые оболочкой 0.96 г;

Парентерально: раствор для внутривенного введения 480 мг, рас
твор для инфузий 480 мг, раствор для инъекций 480 мг.

Фармакологическое действие. Комбинированный противомикроб- 
ный препарат, состоящий из сульфаметоксазола и триметоприма. 
Сульфаметоксазол, сходный по строению с ПАБК, нарушает синтез 
дигидрофолиевой кислоты в бактериальных клетках, препятствуя 
включению ПАБК в ее молекулу. Триметоприм усиливает действие 
сульфаметоксазола, нарушая восстановление дигидрофолиевой ки
слоты в тетрагидрофолиевую — активную форму фолиевой кислоты, 
ответственную за белковый обмен и деление микробной клетки.

Является бактерицидным препаратом широкого спектра действия, 
активен в отношении следующих микроорганизмов: Streptococcus spp. 
(гемолитические штаммы более чувствительны к пенициллину), 
Staphylococcus spp., Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Neis
seria gonorrhoeae, Escherichia coli (включая энтеротоксогенные штам
мы), Salmonella spp. (включая Salmonella typhi и Salmonella paratyphi), 
Vibrio cholerae, Bacillus anthracis, Haemophilus influenzae (включая ампи
циллиноустойчивые штаммы), Listeria spp., Nocardia asteroides, Borde- 
tella pertussis, Enterococcus faecalis, Klebsiella spp., Proteus spp., Pasteurella 
spp., Francisella tularensis, Brucella spp., Mycobacterium spp. (в т. ч. Myco
bacterium leprae), Citrobacter, Enterobacter spp., Legionella pneumophila, 
Providencia, некоторые виды Pseudomonas (кроме Pseudomonas aerugino
sa), Serratia marcescens, Shigella spp., Yersinia spp., Morganella spp,, Pneu
mocystis carinii; Chlamydia spp. (в т. ч. Chlamydia trachomatis, Chlamydia 
psittaci)', простейшие: Plasmodium spp., Toxoplasma gondii, патогенные 
грибы, Actinomyces israelii, Coccidioides immitis, Histoplasma capsulatum, 
Leishmania spp.

Устойчивы к препарату: Corynebacterium spp., Pseudomonas aerugino
sa, Mycobacterium tuberculosis, Treponema spp., Leptospira spp., вирусы.

Угнетает жизнедеятельность кишечной палочки, что приводит к 
уменьшению синтеза тимина, рибофлавина, никотиновой кислоты 
и других витаминов группы В в кишечнике.

Продолжительность терапевтического эффекта составляет 7 ч.
Фармакокинетика. При пероральном приеме абсорбция — 90 %. 

ТСтах — 1-4 ч, терапевтический уровень концентрации сохраняется 7 
ч после однократного приема. Хорошо распределяется в организме. 
Проникает через ГЭБ, плацентарный барьер и в грудное молоко. В 
легких и моче создает концентрации, превышающие содержание в 
плазме. В меньшей степени накапливается в бронхиальном секрете, 
влагалищных выделениях, секрете и ткани предстательной железы, 
жидкости среднего уха (при его воспалении), СМЖ, желчи, костях, 
слюне, водянистой влаге глаза, грудном молоке, интерстициальной 
жидкости. Связь с белками плазмы — 66 % у сульфаметоксазола, у 
триметоприма — 45 %.

В большей степени метаболизируется сульфаметоксазол с образо
ванием ацетилированных производных. Метаболиты не обладают 
противомикробной активностью.

Выводится почками в виде метаболитов (80 % в течение 72 ч) и в 
неизмененном виде (20 % сульфаметоксазола, 50 % триметоприма); 
незначительное количество — через кишечник. Т1/2 сульфаметоксазо
ла — 9-11 ч, триметоприма — 10-12 ч, у детей — существенно меньше 
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и зависит от возраста: до 1 года — 7-8 ч, 1-10 лет — 5-6 ч. У пожилых 
и пациентов с нарушением функции почек Т1/2 увеличивается.

Показания. Инфекции мочеполовых органов: уретрит, цистит, 
пиелит, пиелонефрит, простатит, эпидидимит, гонорея (мужская и 
женская), мягкий шанкр, венерическая лимфогранулема, паховая 
гранулема;

инфекции дыхательных путей: бронхит (острый и хронический), 
бронхоэктатическая болезнь, крупозная пневмония, бронхопневмо
ния, пневмоцистная пневмония;

инфекции ЛОР-органов: средний отит, синусит, ларингит, анги
на; скарлатина;

инфекции ЖКТ: брюшной тиф, паратиф, сальмонеллоносительст- 
во, холера, дизентерия, холецистит, холангит, гастроэнтериты, вы
званные энтеротоксичными штаммами Escherichia coli;

инфекции кожи и мягких тканей: акне, фурункулез, пиодермия, 
раневые инфекции;

остеомиелит (острый и хронический) и другие остеоартикулярные 
инфекции, бруцеллез (острый), южноамериканский бластомикоз, ма
лярия {Plasmodium falciparum), токсоплазмоз (в составе комплексной 
терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к сульфанил
амидам), печеночная и/или почечная недостаточность (КК менее 
15 мл/мин), апластическая анемия, В12-дефицитная анемия, аграну
лоцитоз, лейкопения, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, бе
ременность, период лактации, пневмоцистная пневмония и возраст 
до 6 лет (для в/м введения), детский возраст (до 3 мес —для пер
орального приема), гипербилирубинемия у детей.

С осторожностью. Дефицит фолиевой кислоты, бронхиальная аст
ма, заболевания щитовидной железы.

Режим дозирования. Внутрь, в/в, в/м. В каждой лекарственной 
форме количественное соотношение триметоприма и сульфаметокса
зола 1:5.

Внутрь (таблетки), взрослым и детям старше 12 лет — 960 мг одно
кратно или 480 мг 2 раза в сутки. При тяжелом течении инфекций — 
по 480 мг 3 раза в сутки, при хронических инфекциях поддерживаю
щая доза — 480 мг 2 раза в сутки. Дети 1-2 лет — 120 мг 2 раза в су
тки, 2-6 лет — 120-240 мг 2 раза в сутки, 6-12 лет — 240-480 мг 2 раза 
в сутки.

Суспензия: дети 3-6 мес — 120 мг 2 раза в сутки, 7 мес—3 года — 
120-240 мг 2 раза в сутки, 4-6 лет —240-480 мг 2 раза в сутки, 7-12 
лет — 480 мг 2 раза в сутки, взрослые и дети старше 12 лет — 960 мг 2 
раза в сутки. Сироп для детей: дети 1-2 лет — 120 мг 2 раза в сутки, 
2-6 лет — 180-240 мг 2 раза в сутки, 6-12 лет — 240-480 мг 2 раза в су
тки.

Минимальная длительность лечения — 4 дня; после исчезновения 
симптомов терапию продолжают в течение 2 дней. При хронических 
инфекциях курс лечения более длительный. При остром бруцелле
зе — 3-4 нед, при брюшном тифе и паратифе — 1-3 мес.

Для профилактики рецидивов хронических инфекций мочевыво
дящих путей взрослым и детям старше 12 лет — 480 мг 1 раз в сутки 
на ночь, детям до 12 лет — 12 мг/кг/сут. Продолжительность лече
ния — 3-12 мес. Курс лечения острого цистита у детей 7-16 лет — 480 
мг 2 раза в сутки в течение 3 дней.

При гонорее — 1920-2880 мг/сут за 3 приема.
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При гонорейном фарингите (при повышенной чувствительности к 
пенициллину) — 4320 мг 1 раз в сутки в течение 5 дней. При пневмо
нии, вызванной Pneumocystis carinii— 120 мг/кг/сут с интервалом 6 ч 
в течение 14 дней.

Парентерально: в/м взрослым и детям старше 12 лет —480 мг ка
ждые 12 ч, дети 6-12 лет — 240 мг каждые 12 ч.

В/в капельно, взрослым и детям старше 12 лет — 960-1920 мг каж
дые 12 ч, дети 6-12 лет — 480 мг 2 раза в сутки; 6 мес—5 лет — 240 мг 
2 раза в сутки; 6 нед—5 мес — 120 мг 2 раза в сутки.

Для достижения максимальной эффективности постоянная кон
центрация триметоприма в плазме или сыворотке должна поддержи
ваться на уровне 5 мкг/мл или выше.

Малярия, вызываемая Plasmodium falciparum — в/в инфузии 
(1920 мг 2 раза в сутки) в течение 2 дней. Детям потребуется, соот
ветственно, сниженная доза.

Для достижения более высоких концентраций в СМЖ вводят в/в 
капельно (растворив в 200 мл растворителя) в течение 1 ч 2 раза в су
тки.

При почечной недостаточности доза зависит от величины КК: 
при КК свыше 25 мл/мин — стандартная доза; при 15-25 мл/мин — 
стандартная доза в течение 3 дней, затем половину стандартной дозы. 
При КК менее 15 мл/мин назначают половину стандартной дозы 
только на фоне гемодиализа.

Растворять в следующих пропорциях непосредственно перед вве
дением: 480 мг (5 мл раствора для инфузий) на 125 мл, 960 мг (10 
мл) — на 250 мл, 1440 мг (15 мл) — на 500 мл инфузионного раствора.

При появления помутнения или кристаллизации раствора до или 
во время инфузии смесь использовать нельзя. Продолжительность 
введения — 1-1.5 ч (должна согласовываться с потребностями боль
ного в жидкости).

При необходимости ограничения в объеме вводимой жидкости 
вводят в более высоких концентрациях — 5 мл растворяют в 50-75 мл 
5 % раствора декстрозы в воде. При тяжелом течении инфекций во 
всех возрастных группах доза может быть увеличена на 50 %.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головная боль, 
головокружение; в отдельных случаях — асептический менингит, де
прессия, апатия, тремор, периферические невриты.

Со стороны дыхательной системы: бронхоспазм, легочные ин
фильтраты.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, снижение 
аппетита, диарея, гастрит, боль в животе, глоссит, стоматит, холестаз, 
повышение активности «печеночных» трансаминаз, гепатит, гепато- 
некроз, псевдомембранозный энтероколит.

Со стороны органов кроветворения: лейкопения, нейтропения, 
тромбоцитопения, агранулоцитоз, мегалобластная анемия.

Со стороны мочевыделительной системы: полиурия, интерстици
альный нефрит, нарушение функции почек, кристаллурия, гемату
рия, повышение концентрации мочевины, гиперкреатининемия, ток
сическая нефропатия с олигурией и анурией.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, миалгия.
Аллергические реакции: зуд, фотосенсибилизация, сыпь, мульти- 

формная экссудативная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсо
на), токсический эпидермальный некролиз (синдром Лайелла), экс
фолиативный дерматит, аллергический миокардит, повышение тем
пературы тела, ангионевротический отек, гиперемия склер.
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Местные реакции: тромбофлебит (в месте венопункции), болез
ненность в месте введения.

Прочие: гипогликемия.
Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, кишечная колика, го

ловокружение, головная боль, сонливость, депрессия, обморочные 
состояния, спутанность сознания, нарушение зрения, лихорадка, ге
матурия, кристаллурия; при продолжительной передозировке — 
тромбоцитопения, лейкопения, мегалобластная анемия, желтуха.

Лечение: промывание желудка, подкисление мочи увеличивает 
выведение триметоприма, прием жидкости внутрь, в/м — 5-15 мг/сут 
кальция фолината (устраняет действие триметоприма на костный 
мозг), при необходимости — гемодиализ.

Взаимодействие. Фармацевтически совместим со следующими ЛС: 
декстроза для в/в инфузий 5 % и 10 %, левулоза для в/в инфузий 
5 %, NaCl для в/в инфузий 0.9 %, смесь 0.18 % NaCl и 4 % декстрозы 
для в/в инфузий, 6 % декстран 70 для в/в инфузий в 5 % декстрозе 
или в 0.9 % растворе NaCl, 10 % декстран 40 для в/в инфузий в 5 % 
декстрозе или в 0.9 % растворе NaCl, раствор Рингера для инъекций.

Увеличивает антикоагулянтную активность непрямых антикоагу
лянтов, а также действие гипогликемических ЛС и метотрексата.

Снижает интенсивность печеночного метаболизма фенитоина (уд
линяет его Т1/2 на 39 %) и варфарина, усиливая их эффект.

Снижает надежность пероральной контрацепции (угнетает кишеч
ную микрофлору и уменьшает кишечно-печеночную циркуляцию 
гормональных соединений).

Рифампицин сокращает Т1/2 триметоприма.
Пириметамин в дозах, превышающих 25 мг/нед, увеличивает риск 

развития мегалобластной анемии.
Диуретики (чаще тиазиды) увеличивают риск развития тромбоци

топении.
Снижают эффект бензокаин, прокаин, прокаинамид (и другие 

Л С, в результате гидролиза которых образуется ПАБК).
Между диуретиками (тиазиды, фуросемид и др.) и пероральными 

гипогликемическими ЛС (производные сульфонилмочевины), с од
ной стороны, и противомикробными сульфаниламидами — с другой 
возможно развитие перекрестной аллергической реакции.

Фенитоин, барбитураты, ПАСК усиливают проявления дефицита 
фолиевой кислоты.

Производные салициловой кислоты усиливают действие.
Аскорбиновая кислота, гексаметилентетрамин (и другие ЛС, за

кисляющие мочу) увеличивают риск развития кристаллурии.
Колестирамин снижает абсорбцию, поэтому его следует прини

мать через 1 ч после или за 4-6 ч до приема ко-тримоксазола.
Особые указания. Желательно определять концентрацию сульфа

метоксазола в плазме каждые 2-3 дня непосредственно перед очеред
ным вливанием. Если концентрация сульфаметоксазола превышает 
150 мкг/мл, лечение должно быть прервано до тех пор, пока она не 
снизится ниже 120 мкг/мл.

При длительных (свыше месяца) курсах лечения необходимы ре
гулярные анализы крови, поскольку существует вероятность возник
новения гематологических изменений (чаще всего асимптоматиче- 
ских). Эти изменения могут быть обратимы при назначении фолие
вой кислоты (3-6 мг/сут), что существенно не нарушает противомик- 
робной активности препарата. Особая осторожность должна прояв
ляться при лечении пожилых больных или больных с подозрением на
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исходную нехватку фолатов. Назначение фолиевой кислоты целесо
образно также при длительном лечении в высоких дозах.

Для профилактики кристаллурии рекомендуется поддерживать 
достаточный объем выделяемой мочи. Вероятность токсических и ал
лергических осложнений сульфаниламидов значительно увеличивает
ся при снижении фильтрационной функции почек.

Нецелесообразно также на фоне лечения употреблять пищевые 
продукты, содержащие в больших количествах ПАБК,— зеленые час
ти растений (цветная капуста, шпинат, бобовые), морковь, поми
доры.

Следует избегать чрезмерного солнечного и УФ-облучения.
Риск побочных эффектов значительно выше у больных СПИДом.
Не рекомендуется применять при тонзиллитах и фарингитах, вы

званных р-гемолитическим стрептококком группы А, из-за широко 
распространенной резистентности штаммов.

[=5 Колбиоцин
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство.
Состав: колистиметат натрия 18 млн ME, тетрациклин 0.421 г, 

хлорамфеникол 0.4 г — 100 мл.
Формы выпуска. Местно: мазь глазная, порошок для приготовле

ния глазных капель.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат. Хлор

амфеникол — антибиотик широкого спектра действия, подавляет 
синтез белков чувствительных микроорганизмов; активен в отноше
нии грамположительных и грамотрицательных бактерий, Mycoplasma 
spp., Rickettsia spp., Chlamydia spp.; неактивен в отношении Pseudomo
nas aeruginosa, грибов. Тетрациклин — антибиотик широкого спектра 
действия, ингибируя синтез белка бактерий на уровне РНК, оказыва
ет бактериостатическое действие. Активен в отношении грамотрица
тельных бактерий, Chlamydia spp., Mycoplasma spp., Rickettsia spp., Enta
moeba histolytica. Устойчивость микроорганизмов развивается медлен
но. Колистин — антибиотик, который выделяют из Bacillus polymixa, 
var.colistinus. Оказывает бактерицидное действие на большинство гра
мотрицательных бактерий (в т. ч. Pseudomonas spp., Haemophilus spp.); 
активен в отношении грибов. Отсутствует перекрестная устойчивость 
с антибиотиками широкого спектра действия, с которыми колистин 
проявляет синергизм.

Показания. Конъюнктивит (катаральный, гнойный, трахомный), 
язвенный блефарит, блефароконъюнктивит, инфицированная язва 
роговицы; бактериальный кератит; хронический дакриоцистит.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Беременность, период лактации, ранний дет

ский возраст.
Режим дозирования. В виде глазных капель (по 1-2 кап) или ап

пликаций глазной мази 3-4 раза в сутки. Возможно сочетанное при
менение в течение дня глазных капель и на ночь — мази.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (ангионевротический 
отек, крапивница, буллезный дерматит, пятнисто-буллезный дерма
тит); жжение, гиперемия в месте нанесения. При длительном приме
нении (более 2-3 мес) — гипоплазия костного мозга.

Особые указания. При длительном применении развивается ус
тойчивость возбудителя. В период лактации, детям раннего возраста 
назначают только в случаях крайней необходимости и под контролем 
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врача. Во время лечения необходимо контролировать внутриглазное 
давление. У новорожденных, особенно у недоношенных детей, высо
кие дозы хлорамфеникола могут вызвать токсические реакции, 
вплоть до летального исхода.

IJOj Левомицетин, новокаин, спирт этиловый
Фарм. группа: антибиотик + местный анестетик.
Состав: прокаин 1 г, хлорамфеникол 2 г — 100 мл.
Формы выпуска. Наружно: раствор для наружного применения.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, ока

зывает антисептическое, противомикробное и местноанестезирующее 
действие. Хлорамфеникол — антибиотик широкого спектра действия, 
действует бактериостатически, нарушая процесс синтеза белка в мик
робной клетке, подавляет ее рост и размножение.

Прокаин — местноанестезирующее средство.
Этанол оказывает антисептическое действие.
Показания. Гнойная раневая инфекция, ожоги (поверхностные и 

ограниченные глубокие), пролежни, трофические язвы, инфициро
ванные раны.

Противопоказания. Гиперчувствительность; псориаз, экзема, гриб
ковые поражения кожи, ХПН, период лактации (обработка молочных 
желез у кормящих матерей), детский возраст, беременность.

Режим дозирования. Наружно, поврежденные участки обрабатыва
ют ватным тампоном, смоченным в растворе.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.

И) ЛЕВОРИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Леворидон; Леворин.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 500 

тыс. ЕД/г;
Сублингвально: таблетки защечные 5, 10 мг, 500 тыс. ЕД;
Вагинально: таблетки вагинальные 250 тыс. ЕД;
Внутрь: гранулы для приготовления суспензии для приема внутрь 

2 млн ЕД, 125 тыс. ЕД, порошок для приготовления суспензии для 
приема внутрь 4 млн ЕД, таблетки 500 тыс. ЕД;

Внутрь и местно: лиофилизат для приготовления раствора для 
приема внутрь и местного применения 4 мг.

Фармакологическое действие. Полиеновый противогрибковый ан
тибиотик. Благодаря большому числу сопряженных двойных связей 
обладает высокой тропностью к стероловым образованиям цитоплаз
матической мембраны грибов. Связываясь с ними, индуцируя прони
цаемость мембраны, приводит к лизису клетки. Наибольшую актив
ность проявляет в отношении Candida albicans и некоторых простей
ших (амебы, лейшмании, трихомонады).

При гипертрофии предстательной железы уменьшает дизуриче- 
ские явления, в некоторых случаях уменьшает размеры аденомы.

Фармакокинетика. Практически не всасывается из ЖКТ и полно
стью выводится с каловыми массами.

Показания. Внутрь — кандидоз ЖКТ, кандидоносительство. В со
ставе комплексной терапии — гипертрофия предстательной железы.

Местно — кандидоз слизистой оболочки полости рта; кандидоз 
половых органов у женщин (вульвовагинит, уретрит, цистит).
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Наружно — паронихии, межпальцевые эрозии, поражения складок 
кожи.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность, острые негрибковые заболевания кишечни
ка, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, панкреа
тит; беременность.

С осторожностью. Период лактации, детский возраст (до 2 лет).
Вагинальные таблетки: менструальный период, метроррагия, бе

ременность.
Режим дозирования. Внутрь. При кандидозе ЖКТ и кишечном 

кандидоносительстве взрослым назначают по 500 тыс. ЕД 2-4 раза в 
день в течение 10-12 дней. Детям до 2 лет — по 25-30 тыс. ЕД/кг/сут, 
2-6 лет — по 20-25 тыс. ЕД/кг/сут, старше 6 лет — по 200-250 тыс. ЕД 
2-4 раза в день.

В виде суспензии назначают из расчета: 5 мл суспензии содержат 
100 тыс. ЕД, 3 капли — 2 тыс. ЕД (к содержимому флакона с порош
ком для суспензии добавляют охлажденную кипяченую воду до мет
ки, смесь перемешивают, перед употреблением взбалтывают). Для де
тей. Из гранул готовят суспензию, используя мерную ложечку, кото
рую заполняют до нижней риски (содержит 1 г — 125 тыс. ЕД препа
рата). Для получения суспензии детям до 1 года к 5 ч. ложкам охлаж
денной кипяченой воды добавляют 1 г гранул, перемешивают до по
лучения однородной суспензии и дают по 25 тыс. ЕД/кг (1 ч. ложка) 
3 раза в день. Детям от 1 до 2 лет — 125 тыс. ЕД/кг (к 1 дес. ложке во
ды добавляют 1 г гранул), от 2 до 6 лет — 250 тыс. ЕД/кг (2 г гранул), 
от 6 лет и старше — 375 тыс. ЕД/кг (3 г гранул) 3 раза в день. Курс 
лечения —7-14 дней, при необходимости повторяют через 5-7 дней 
(под контролем анализа крови). В случае появления тошноты или 
рвоты препарат применяют после еды.

При гипертрофии предстательной железы в первые 2 нед назнача
ют по 500 тыс. ЕД 3 раза в день, затем по 500 тыс. ЕД 4 раза в день. 
Курс лечения — 3 мес. Через 10-15 дней курс лечения повторяют.

Местно. В виде трансбуккальных таблеток, которые рассасывают 
во рту в течение 10-15 мин, назначают по 500 тыс. ЕД 2-4 раза в день; 
детям 3-10 лет — 125 тыс. ЕД 3-4 раза в день, 10-15 лет — 250 тыс. ЕД 
2-4 раза в день. Курс лечения — 7-14 дней; при необходимости повто
ряют через 5-7 дней (под контролем анализа крови).

В виде водной взвеси (порошок для приготовления раствора для 
местного применения) в разведении 1:500 назначают для полоскания 
полости рта 2-3 раза в день в течение 15-20 дней. Взвесь не должна 
попадать в органы дыхания. В виде такой же взвеси применяют лево- 
рин для смачивания тампонов при лечении заболеваний слизистых 
оболочек половых органов у женщин; курс лечения — 15-20 дней.

Вагинальные таблетки вводят во влагалище после спринцевания 
0.5-1 % раствором натрия гидрокарбоната и высушивания ватно-мар
левым тампоном. Предварительно таблетки смачивают дистиллиро
ванной или кипяченой водой и вводят по 250-500 тыс. ЕД 2 раза в 
день в область заднего свода. Курс лечения — 14 дней. При необходи
мости через 2-3 нед проводят повторный курс (в период между мен
струациями).

Мазь наносят на пораженные места 1-2 раза в день в течение 
10-15 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, снижение аппетита, 
тошнота, рвота, диарея, головная боль, местнораздражающее дей
ствие.
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ЛЕВОФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон. 
Синоним — Таваник.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 0.5 г, 

250 мг;
Парентерально: раствор для инфузий 0.5 г.
Химическое название. (-)-(5)-9-фтор-2,3-дигидро-3-метил-10-(4- 

метил-1-пиперазинил)-7-оксо-7н-пиридо[ 11,2,3-de]-1,4-бензоксазин- 
6-карбоновая кислота.

Характеристика. Оптически активный левовращающий изомер 
офлоксацина — L-офлоксацин (S-энантиомер).

Фармакологическое действие. Фторхинолон, противомикробное 
бактерицидное средство широкого спектра действия. Блокирует 
ДНК-гиразу (топоизомеразу II) и топоизомеразу IV, нарушает супер- 
спирализацию и сшивку разрывов ДНК, подавляет синтез ДНК, вы
зывает глубокие морфологические изменения в цитоплазме, клеточ
ной стенке и мембранах.

Эффективен в отношении Enterococcus faecalis, Staphylococcus au
reus, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus 
pyogenes и Streptococcus agalactiae, Viridans group streptococci, Enterobacter 
cloacae, Enterobacter aerogenes, Enterobacter agglomerans, Enterobacter 
sakazakii, Escherichia coli, Haemophilus influenzae, Haemophilus parain- 
fluenzae, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Legionella pneumoniae, 
Moraxella catarrhalis, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, Pseudo
monas fluorescens, Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Acine- 
tobacter anitratus, Acinetobacter baumannii, Acinetobacter calcoaceticus, Bor- 
detella pertussis, Citrobacter diversus, Citrobacter freundii, Morganella mor- 
ganii, Proteus vulgaris, Providencia rettgeri, Providencia stuartii, Serratia 
marcescens, Clostridium perfringens.

Фармакокинетика. При приеме внутрь быстро и практически пол
ностью всасывается (прием пищи мало влияет на скорость и полноту 
абсорбции). Биодоступность — 99 %. ТСтах — 1-2 ч; при приеме 250 и 
500 мг Стах составляет 2.8 и 5.2 мкг/мл соответственно. Связь с бел
ками плазмы — 30-40 %. Хорошо проникает в органы и ткани: лег
кие, слизистую оболочку бронхов, мокроту, органы мочеполовой 
системы, полиморфно-ядерные лейкоциты, альвеолярные макро
фаги.

В печени небольшая часть окисляется и/или дезацетилируется.
Почечный клиренс составляет 70 % общего клиренса. Т1/2 — 6-8 ч.
Выводится из организма преимущественно почками путем клу

бочковой фильтрации и канальцевой секреции. Менее 5 % левофлок
сацина экскретируется в виде метаболитов. В неизмененном виде с 
мочой в течение 24 ч выводится 70 % и за 48 ч — 87 %; в кале за 72 ч 
обнаруживается 4 % принятой внутрь дозы.

После в/в инфузии 500 мг в течение 60 мин Стах — 6.2 мкг/мл. 
При в/в однократном и многократном введении кажущийся объем 
распределения после введения той же дозы составляет 89-112 л, 
Стах — 6.2 мкг/мл, Т1/2 - 6.4 ч.

Показания. Инфекции нижних дыхательных путей (хронический 
бронхит, пневмония), ЛОР-органов (синусит, средний отит), моче
выводящих путей и почек (в т. ч. острый пиелонефрит), половых ор
ганов (в т. ч. урогенитальный хламидиоз), кожи и мягких тканей (на
гноившиеся атеромы, абсцесс, фурункулы).
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Противопоказания. Гиперчувствительность, эпилепсия, поражение 
сухожилий при ранее проводившемся лечении хинолонами, беремен
ность, период лактации, детский и подростковый возраст (до 18 лет).

С осторожностью. Пожилой возраст (высокая вероятность нали
чия сопутствующего снижения функции почек).

Режим дозирования. Внутрь, до еды или в перерыве между прие
мами пищи, не разжевывая, запивая достаточным количеством жид
кости. В/в, медленно.

При синусите — внутрь, по 500 мг 1 раз в сутки; при обострении 
хронического бронхита — по 250-500 мг 1 раз в сутки.

При пневмонии — внутрь, по 250-500 мг 1-2 раза в сутки (0.5-1 г/ 
сут); в/в — по 500 мг 1-2 раза в сутки.

При инфекциях мочевыводящих путей — внутрь, 250 мг 1 раз в 
сутки; в/в, в той же дозе.

При инфекциях кожи и мягких тканей — внутрь, по 250-500 мг 
1-2 раза в сутки; в/в, по 500 мг 2 раза в сутки.

После в/в введения через несколько дней возможен переход на 
прием внутрь в той же дозе. При заболеваниях почек дозу снижают в 
соответствии со степенью нарушения функции: при КК 20-50 мл/ 
мин — по 125-250 мг 1-2 раза в сутки, 10-19 мл/мин — 125 мг 1 раз в 
12-48 ч, меньше 10 мл/мин — 125 мг через 24 или 48 ч.

Длительность лечения — 7-10 (до 14) дней.
Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош

нота, рвота, диарея, снижение аппетита, боль в животе, псевдомем
бранозный энтероколит; повышение активности «печеночных» 
трансаминаз, гипербилирубинемия, гепатит, дисбактериоз.

Со стороны ССС: снижение АД, сосудистый коллапс, тахикардия.
Со стороны обмена веществ: гипогликемия (повышение аппетита, 

повышенное потоотделение, дрожь).
Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 

слабость, сонливость, бессонница, парестезии, тревожность, страх, 
галлюцинации, спутанность сознания, депрессия, двигательные рас
стройства, судороги.

Со стороны органов чувств: нарушения зрения, слуха, обоняния, 
вкусовой и тактильной чувствительности.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, миасте
ния, миалгия, разрыв сухожилий, тендинит.

Со стороны мочевыделительной системы: гиперкреатининемия, 
интерстициальный нефрит.

Со стороны органов кроветворения: эозинофилия, гемолитиче
ская анемия, лейкопения, нейтропения, агранулоцитоз, тромбоцито
пения, панцитопения, геморрагии.

Аллергические реакции: фотосенсибилизация, зуд, отек кожи и 
слизистых оболочек, крапивница, злокачественная экссудативная 
эритема (синдром Стивенса—Джонсона), токсический эпидермаль
ный некролиз (синдром Лайелла), бронхоспазм, удушье, анафилакти
ческий шок, аллергический пневмонит, васкулит.

Прочие: обострение порфирии, рабдомиолиз, стойкая лихорадка, 
развитие суперинфекции.

Передозировка. Симптомы: спутанность сознания, головокруже
ние, судороги.

Лечение: симптоматическое, диализ неэффективен.
Взаимодействие. Увеличивает Т1/2 циклоспорина.
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Эффект снижают ЛС, угнетающие моторику кишечника, сукраль- 
фат, А1 - и Mg2+-содержащие антацидные ЛС и соли Fe (необходим 
перерыв между приемом не менее 2 ч).

НПВП, теофиллин повышают судорожную готовность, ГКС по
вышают риск разрыва сухожилий.

Циметидин и ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, замедля
ют выведение.

Раствор для в/в введения совместим с 0.9 % раствором NaCl, 5 % 
раствором декстрозы, 2.5 % раствором Рингера с декстрозой, комби
нированными растворами для парентерального питания (аминокис
лоты, углеводы, электролиты).

Нельзя смешивать с гепарином и растворами, имеющими щелоч
ную реакцию.

Особые указания. После нормализации температуры тела реко
мендуется продолжать лечение не менее 48-78 ч.

Длительность в/в вливания 500 мг (100 мл инфузионного раство
ра) должна составлять не менее 60 мин.

Во время лечения необходимо избегать солнечного и искусствен
ного УФ-облучения во избежание повреждения кожных покровов 
(фотосенсибилизация).

При появлении признаков тендинита левофлоксацин немедленно 
отменяют.

Следует иметь в виду, что у больных с поражением головного моз
га в анамнезе (инсульт, тяжелая травма) возможно развитие судорог, 
при недостаточности глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы — риск разви
тия гемолиза.

В период лечения необходимо воздерживаться от занятий потен
циально опасными видами деятельности, требующими повышенной 
концентрации внимания и быстроты психомоторных реакций.

1=) Лизоцим
Фарм. группа: противомикробное средство.
Формы выпуска. Парентерально и местно: лиофилизат для приго

товления раствора для внутримышечного и местного применения 50, 
100, 150 мг.

Фармакологическое действие. Противомикробное бактерицидное 
средство.

Показания. Сепсис, обширные гнойные процессы, ожоги, отмо
рожения, конъюнктивит, гайморит, ларингит, трахеобронхит, фарин
гит, гнойный отит.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. В/м, по 150 мг 2 раза в сутки, не менее 7 

дней. В офтальмологической практике — местно, в виде инстилляций 
0.25 % раствором 3-4 раза в день, в течение 3-7 дней. В оторинола
рингологической практике — в виде аэрозолей 10 мл 0.05 % раствора, 
в течение 5-10 дней.

При ожогах, отморожениях и гнойных ранах — местно, путем на
ложения салфеток.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.

[=) Лингезин
Фарм. группа: антибиотик комбинированный.
Состав: гентамицина сульфат 500 мг, линкомицина гидрохлорид 

1 г, протеаза 250 мг — 100 г.
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Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, ока

зывает антибактериальное и протеолитическое действие. Гентами
цин — аминогликозидный антибиотик широкого спектра действия, 
линкомицин — линкозамид, хорошо проникают в костную ткань, 
обеспечивая противомикробное действие; активны преимущественно 
в отношении грамположительных кокков {Staphylococcus spp., Strepto
coccus spp.), неспорообразующих анаэробов (Peptococcus spp., Pepto- 
streptococcus spp., Fusobacterium spp., Bacteroides spp.).

Протеаза С — протеолитический фермент, обусловливает быстрое 
ферментное очищение слизистых оболочек рта, карманов и затеков в 
области прикорневой зоны зуба от гнойных и некротических масс, 
ускоряет развитие репаративных процессов.

Поливинилпирролидон придает мази лучшую адгезивность.
Фармакокинетика. Антибиотики (при рекомендованном способе 

применения) практически не проникают в кровь.
Показания. Гнойно-воспалительные заболевания полости рта и 

десен (афтозный стоматит, гингивит, гингивостоматит, пародонтит).
Противопоказания. Гиперчувствительность, кровотечение из ра

ны, кровоточащие и нагноившиеся опухоли.
Режим дозирования. Ежедневно или через 1-2 дня, после тщатель

ного туалета полости рта, втирают (пальцем, тампоном) мазь в пора
женную область в течение нескольких минут либо наносят на 20-25 
мин, после чего рот промывают кипяченой водой. При абсцедирую
щей форме пародонтита проводят кюретаж абсцессов, обрабатывают 
пародонтальные карманы антисептиками и закладывают мазь. Суточ
ная доза (определяется площадью поверхности обработки) составляет 
1-5 г. Длительность лечения — 3-6 дней.

Побочные эффекты. Жжение, местнораздражающее действие, ал
лергические реакции.

[Э ЛИНЕЗОЛИД
Фарм. группа: противомикробное средство — оксазолидинон. 
Синоним — Зивокс.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 100 мг|5 мл, таблетки покрытые оболочкой 0.6 г, 
400 мг;

Парентерально: раствор для инфузий 2 мг/мл.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство, окса

золидинон. Селективно подавляет синтез белка в бактериях посредст
вом связывания с бактериальными рибосомами и предотвращает об
разование функционального инициирующего комплекса 70S, являю
щегося важным компонентом процесса трансляции при синтезе 
белка.

Активен in vitro в отношении аэробных грамположительных бакте
рий, некоторых грамотрицательных бактерий и анаэробных микроор
ганизмов.

Чувствительные микроорганизмы: грамположительные аэробы 
{Corynebacterium jeikeium, Enterococcus faecalis и Enterococcus faecium 
(включая гликопептидрезистентные штаммы), Enterococcus casselifla- 
vus, Enterococcus gallinarum, Listeria monocytogenes, Staphylococcus aureus 
(включая метициллиноустойчивые штаммы и штаммы с промежуточ
ной чувствительностью к гликопептидам), Staphylococcus epidermidis 
(включая метициллиноустойчивые штаммы), Staphylococcus haemolyti- 

658



cus, Staphylococcus lugdunensis, Streptococcus agalactiae, Streptococcus inter- 
medius, Streptococcus pneumoniae (включая штаммы с промежуточной 
чувствительностью к пенициллину и пенициллиноустойчивые штам
мы), Streptococcus pyrogenes, стрептококки группы Viridans, стрепто
кокки группы С, стрептококки группы G;

грамотрицательные аэробы (Pasteurella canis, Pasteurella multocida)', 
грамположительные анаэробы (Clostridium perfringens, Peptostrepto- 

coccus anaerobius, Peptostreptococcus spp.)',
грамотрицательные анаэробы (Bacteroides fragilis, Prevotella spp.)', 
Chlamydia pneumoniae.
Микроорганизмы с промежуточной чувствительностью: Legionella 

spp., Moraxella catarrhalis, Mycoplasma spp.
Резистентные микроорганизмы: Haemophilus influenzae, Neisseria 

spp., Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp.
Перекрестной резистентности между линезолидом и противомик- 

робными препаратами других классов (например, аминогликозпдами, 
р-лактамными антибиотиками, антагонистами фолиевой кислоты, 
гликопептидами, линкозамидами, хинолонами, рифамицинами, тет
рациклинами и хлорамфениколом) нет.

Линезолид активен в отношении патогенных микроорганизмов — 
как чувствительных, так и резистентных к этим препаратам. Рези
стентность по отношению к линезолиду развивается очень медленно 
путем многостадийной мутации 23S рибосомальной РНК.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая (степень всасывания при 
пероральном применении в виде суспензии аналогична таковой при 
приеме таблеток, покрытых оболочкой). Прием пищи не влияет на 
степень абсорбции.

Абсолютная биодоступность — 100 %.
Таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 400 мг (однократно и 

2 раза в сутки) соответственно: Стах — 8.1 и И мкг/мл; ТСтах — 1.52 и 
1.12 ч; AUC — 55.1 и 73.4 мкг • ч/мл; Т1/2 — 5.2 и 4.69 ч; клиренс — 146 
и 110 мл/мин.

Таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 600 мг (однократно и 
2 раза в сутки) соответственно: Стах — 12.7 и 21.2 мкг/мл; ТСтах— 
1.28 и 1.03 ч; AUC —91.4 и 138 мкг-ч/мл; Т1/2 — 4.26 и 5.4 ч; кли
ренс — 127 и 80 мл/мин.

Суспензия для приема внутрь 600 мг (однократный прием): 
Cmax — 11 мкг/мл; ТСтах — 0.97 ч; AUC — 80.8 мкг • ч/мл; Т1/2 — 4.6 ч; 
клиренс — 141 мл/м.

Раствор для инфузий 600 мг (однократно и 2 раза в сутки) соот
ветственно: Стах—12.9 и 15.1 мкг/мл; ТСтах —0.5 и 0.51 ч; AUC — 
80.2 и 89.7 мкг • ч/мл; Т1/2 — 4.4 и 4.8 ч; клиренс — 138 и 123 мл/мин. 

препарата в крови достигается на 2-3-й день применения.
Быстро распределяется в тканях с хорошей перфузией. Объем рас

пределения при достижении Css у здорового взрослого человека со
ставляет в среднем 40-50 л. Связь с белками плазмы — 31 % (не зави
сит от концентрации).

Метаболизируется в результате неферментативного процесса. Ме
таболическое окисление морфолинового кольца приводит в первую 
очередь к образованию 2 неактивных производных карбоновой ки
слоты с незамкнутым кольцом. Метаболит гидроксиэтилглицин (А) 
является основным метаболитом у человека и образуется в результате 
неферментативного процесса. Другой метаболит — аминоэтоксиук- 
сусная кислота (В) — образуется в меньших количествах. Описаны 
также другие «малые» неактивные метаболиты.
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Выявлено, что изоформы цитохрома Р-450 не участвуют в метабо
лизме линезолида in vitro, и что линезолид не ингибирует CYP1A2, 
cyp2C9, cyp2C19, cyp2D6, cyp2E1, cyp3A4.

Выводится почками в виде метаболита А (40 %), неизмененного 
препарата (30-35 %) и метаболита В (10 %). Через кишечник выделя
ется 6 % метаболита А и 3 % метаболита В.

Клиренс линезолида выше у детей и снижается с увеличением 
возраста.

У женщин более низкие объем распределения, клиренс (на 20 % 
меньше) и более высокая концентрация в плазме, чем у мужчин. По
скольку Т1/2 линезолида у женщин и мужчин существенно не разли
чается, нет необходимости в коррекции режима дозирования.

У пациентов с ХПН коррекции режима дозирования не требуется, 
так как нет зависимости между КК и выведением препарата через 
почки. Поскольку 30 % дозы препарата выводится в течение 3 ч ге
модиализа, у пациентов, получающих подобное лечение, линезолид 
следует назначать после диализа.

Фармакокинетика линезолида не меняется у пациентов с умерен
ной или средней выраженностью печеночной недостаточности, в свя
зи с чем нет необходимости в коррекции режима дозирования.

Показания. Пневмония (в т. ч. внебольничная и госпитальная); 
инфекции кожи и мягких тканей; энтерококковые инфекции (в т. ч. 
вызванные резистентными к ванкомицину штаммами Enterococcus fa- 
ecalis и faecium).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. В/в (капельно, в течение 30-120 мин) или 

внутрь. Пациентов, которым проводилось парентеральное введение, 
по клиническим показаниям можно перевести на прием внутрь лю
бой лекарственной формы (коррекция режима дозирования не требу
ется, так как биодоступность при приеме внутрь составляет почти 
100 %).

При пневмонии назначают по 600 мг в/в или внутрь 2 раза в су
тки; при инфекциях кожи и мягких тканей — по 400-600 мг внутрь 
или 600 мг в/в 2 раза в сутки. Курс лечения — 10-14 дней.

При энтерококковых инфекциях — по 600 мг в/в или внутрь 2 ра
за в сутки в течение 14-28 дней.

Детям 5 лет и старше назначают внутрь, по 10 мг/кг 2 раза в 
сутки.

Максимальная доза для взрослых и детей — 1.2 г/сут.
Побочные эффекты. Аллергические реакции, боль в животе, ме

теоризм, диарея, тошнота, извращение вкуса, рвота; головная боль; 
кандидоз; анемия, тромбоцитопения; гипербилирубинемия, повыше
ние активности АЛТ, ACT, ЩФ.

Взаимодействие. Фармацевтическое: совместим с 5 % раствором 
декстрозы, 0.9 % раствором NaCl, раствором Рингера для инъекций с 
лактозой. Несовместим с амфотерицином В, хлорпромазином, диазе
памом, пентамидина изетионатом, фенитоином, эритромицином, ко- 
тримоксазолом, цефтриаксоном натрия.

Фармакодинамическое: может вызвать умеренное обратимое уси
ление прессорного действия псевдоэфедрина и фенилпропаноламина 
(является слабым обратимым неселективным ингибитором МАО).

При совместном назначении рекомендуется уменьшить начальные 
дозы адренергических ЛС (допамин или его агонисты) и в дальней
шем осуществлять титрование дозы.
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Особые указания. В период лечения необходимо контролировать 
число тромбоцитов и НЬ в крови у пациентов с повышенным риском 
развития кровотечения, анемией или тромбоцитопенией в анамнезе, 
а также у пациентов, одновременно получающих ЛС, снижающие НЬ 
или число тромбоцитов в крови, или получающих линезолид в тече
ние более 2 нед.

При развитии диареи у пациента необходимо иметь в виду воз
можность развития псевдомембранозного колита.

В линкомицин
Фарм. группа: антибиотик-линкозамид.
Синонимы: Линкомицин; Линкомицин-Акос.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 2 %
Химическое название. (28-транс)-метил-6,8-дидезокси-6-[[(1-ме- 

тил-4-пропил-2-пирролидинил)карбонил]  амино] -1-тио-D-эритро- 
альфа-1Э-галакго-окгопиранозид (в виде моногидрохлорида).

Описание. Белый или почти белый кристаллический порошок 
горького вкуса. Легко растворим в воде, трудно — в этаноле.

Фармакологическое действие. Антибиотик, продуцируемый Strep - 
tomyces lincolniensis, оказывает бактериостатическое действие. Подав
ляет белковый синтез бактерий вследствие обратимого связывания с 
50S субъединицей рибосом, нарушает образование пептидных связей.

Активен в отношении грамположительных кокков {Staphylococcus 
spp., Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae)', Haemophilus in
fluenzae; Bacillus anthracis, Mycoplasma spp., Bacteroides spp., Corynebacte- 
rium diphtheriae, Clostridium perfringens, Clostridium tetani.

Эффективен в отношении Staphylococcus spp., устойчивых к пе
нициллину, тетрациклинам, хлорамфениколу, стрептомицину, це
фалоспоринам, в связи с чем линкомицин можно рассматривать в 
качестве препарата резерва (лишь 30 % Staphylococcus spp., устойчи
вых к эритромицину, имеют перекрестную устойчивость к линко- 
мицину).

Не действует на Enterococcus spp (в т. ч. Enterococcus faecalis), гра- 
мотрицательные микроорганизмы, грибы, вирусы, простейшие; усту
пает по активности эритромицину в отношении спорообразующих 
анаэробов, Neisseria spp., Corynebacterium spp.

Оптимум действия находится в щелочной среде (pH 8-8.5). Устой
чивость развивается по пенициллиновому типу (медленно). В высо
ких дозах обладает бактерицидным эффектом.

Показания. Гнойно-воспалительные заболевания кожи и мягких 
тканей, вызванные чувствительными микроорганизмами (пиодермия, 
фурункулез, флегмона, рожа).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (за ис
ключением случаев, когда это необходимо по «жизненным» показа
ниям), ранний грудной возраст (до 1 мес).

С осторожностью. Грибковые заболевания кожи.
Режим дозирования. Наружно. Мазь наносят тонким слоем на по

раженное место 2-3 раза в сутки.
Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, эксфо

лиативный дерматит.
Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с новобиоцином, 

канамицином, ампициллином.
Антагонизм действия — с эритромицином, синергизм — с амино

гликозидами.
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Особые указания. Следует соблюдать осторожность при дермато
микозах.

В линкомицин
Фарм. группа: антибиотик-линкозамид.
Синонимы: Линкомицин; Линкомицина гидрохлорид; Линкоцин; 

Медоглицин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 0.5 г, 250 мг;
Парентерально: порошок для приготовления раствора для внутри

мышечного введения 0.5 г, раствор для внутривенного и внутримы
шечного введения 300 мг/мл, раствор для инъекций 0.6 г, 30 %, 
300 мг/мл.

Химическое название. (28-транс)-метил-6,8-дидезокси-6-[[(1-ме- 
тил-4-пропил-2-пирролидинил)карбонил]амино]-1-тио-Э-эритро-  
альфа-D-галакто-октопиранозид (в виде моногидрохлорида).

Описание. Белый или почти белый кристаллический порошок 
горького вкуса. Легко растворим в воде, трудно — в этаноле.

Фармакологическое действие. Антибиотик, продуцируемый Strep - 
tomyces lincolniensis, оказывает бактериостатическое действие. Подав
ляет белковый синтез бактерий вследствие обратимого связывания с 
50S субъединицей рибосом, нарушает образование пептидных связей.

Активен в отношении грамположительных кокков {Staphylococcus 
spp., Streptococcus spp., в m. ч. Streptococcus pneumoniae)', Haemophilus in
fluenzae; Bacillus anthracis, Mycoplasma spp., Bacteroides spp., Corynebacte- 
rium diphtheriae, Clostridium perfringens, Clostridium tetani.

Эффективен в отношении Staphylococcus spp., устойчивых к пени
циллину, тетрациклинам, хлорамфениколу, стрептомицину, цефалос
поринам (30 % Staphylococcus spp., устойчивых к эритромицину, име
ют перекрестную устойчивость к линкомицину).

Не действует на Enterococcus spp (в т. ч. Enterococcus faecalis), гра- 
мотрицательные микроорганизмы, грибы, вирусы, простейшие; усту
пает по активности эритромицину в отношении спорообразующих 
анаэробов, Neisseria spp., Corynebacterium spp.

Оптимум действия находится в щелочной среде (pH 8-8.5). Устой
чивость к линкомицину развивается медленно. В высоких дозах обла
дает бактерицидным эффектом.

Фармакокинетика. Абсорбция — 30-40 % (прием пищи замедляет 
скорость и степень всасывания). ТС^ — 2-3 ч. Хорошо проникает в 
ткани легких, печени, почек, через плацентарный барьер, в грудное 
молоко; в высоких концентрациях обнаруживается в костной ткани и 
суставах. Через ГЭБ линкомицин проникает незначительно, при ме
нингите — проницаемость повышается.

Частично метаболизируется в печени. Т1/2 —5 ч. Выводится в не
измененном виде и в виде метаболитов с желчью и почками.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами (прежде всего стафилококками и стрептокок
ками, особенно микроорганизмами, устойчивыми к пенициллинам, а 
также при аллергии к пенициллинам): сепсис, подострый септиче
ский эндокардит, хроническая пневмония, абсцесс легкого, эмпиема 
плевры, плеврит, отит, остеомиелит (острый и хронический), гной
ный артрит, послеоперационные гнойные осложнения, раневая ин
фекция, инфекции кожи и мягких тканей (пиодермия, фурункулез, 
флегмона, рожистое воспаление).
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Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (за ис
ключением случаев, когда это необходимо по «жизненным» показа
ниям), тяжелая печеночная и/или почечная недостаточность; период 
лактации, ранний грудной возраст (до 1 мес).

С осторожностью. Грибковые заболевания кожи, слизистой обо
лочки полости рта, влагалища; миастения (для парентерального вве
дения).

Режим дозирования. Парентерально: в/в, в/м, внутрь.
Суточная доза для взрослых при парентеральном введении — 1.8 г, 

разовая — 0.6 г. При тяжелом течении инфекции суточная доза может 
быть увеличена до 2.4 г (в 3 приема с интервалом 8 ч).

В/в, детям — в суточной дозе 10-20 мг/кг, вне зависимости от воз
раста. В/в — только капельно, со скоростью 60-80 кап/мин. Перед 
введением 2 мл 30 % раствора (0.6 г) разбавляют 250 мл 0.9 % раство
ра NaCl.

Внутрь, за 1-2 ч до еды. Для взрослых суточная доза — 1-1.5 г, ра
зовая — 0.5 г. Для детей суточная доза — 30-60 мг/кг.

Продолжительность лечения в зависимости от формы и тяжести 
заболевания составляет 7-14 дней (при остеомиелите — 3 нед и 
более).

При длительных или повторных курсах лечение следует проводить 
под контролем функции печени и почек.

При почечно-печеночной недостаточности парентерально следует 
применять в суточной дозе, не превышающей 1.8 г, с интервалом ме
жду введениями не менее 12 ч.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, боли в эпигастрии, боль в животе, глоссит, сто
матит, транзиторная гипербилирубинемия, повышение активности 
«печеночных» трансаминаз; при длительном применении — кандидоз 
ЖКТ, псевдомембранозный энтероколит.

Со стороны органов кроветворения: обратимые лейкопения, 
тромбоцитопения, нейтропения.

Аллергические реакции: крапивница, эксфолиативный дерматит, 
ангионевротический отек, анафилактический шок.

Местные реакции: при в/в введении — флебит.
При быстром в/в введении — снижение АД, головокружение, ас

тения, расслабление скелетной мускулатуры.
Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с канамицином, 

ампициллином, барбитуратами, теофиллином, кальция глюконатом, 
гепарином и магния сульфатом.

Антагонизм — с эритромицином, синергизм — с аминогликози
дами.

Противодиарейные ЛС снижают эффект.
Усиливает нервно-мышечную блокаду, вызванную миорелаксан

тами (особенно при парентеральном введении).
Особые указания. Во избежание развития тромбофлебита и асеп

тического некроза вводить лучше глубоко в/м.
В/в вводить без предварительного разведения нельзя.
На фоне длительного лечения необходим периодический кон

троль активности «печеночных» трансаминаз и функции почек.
Назначение пациентам с печеночной недостаточностью допусти

мо лишь по «жизненным» показаниям.
Парентеральная форма, содержащая в своем составе бензиловый 

спирт, у недоношенных детей может привести к развитию бронхо
спазма.
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При появлении признаков псевдомембранозного энтероколита 
(диарея, лейкоцитоз, лихорадка, боль в животе, выделение с каловы
ми массами крови и слизи) в легких случаях достаточно отмены пре
парата и назначения ионообменных смол (колестирамин), в тяжелых 
случаях показано возмещение потери жидкости, электролитов и бел
ка, ванкомицин — внутрь, в суточной дозе 0.5-2 г (за 3-4 приема) в 
течение 10 дней или бацитрацин.

Hl линкомицин
Фарм. группа: антибиотик-линкозамид.
Синонимы: Пленки с линкомицином.
Формы выпуска: салфетки лечебные 1x4 см, 7.5x10.5 см.
Химическое название. (28-транс)-метил-6,8-дидезокси-6-[[(1-ме- 

тил-4-пропил-2-пирролидинил)карбонил] амино] -1 - тио-D-эритро- 
альфа-D-галакто-октопиранозид (в виде моногидрохлорида).

Описание. Белый или почти белый кристаллический порошок 
горького вкуса. Легко растворим в воде, трудно — в этаноле.

Фармакологическое действие. Антибиотик, продуцируемый Strep- 
tomyces lincolniensis, оказывает бактериостатическое действие. Подав
ляет белковый синтез бактерий вследствие обратимого связывания с 
50S субъединицей рибосом, нарушает образование пептидных связей.

Активен в отношении грамположительных кокков (Staphylococcus 
spp., Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae)', Haemophilus in
fluenzae; Bacillus anthracis, Mycoplasma spp., Bacteroides spp., Corynebacte- 
rium diphtheriae, Clostridium perfringens, Clostridium tetani.

Эффективен в отношении Staphylococcus spp., устойчивых к пени
циллину, тетрациклинам, хлорамфениколу, стрептомицину, цефалос
поринам, в связи с чем линкомицин можно рассматривать в качестве 
препарата резерва (лишь 30 % Staphylococcus spp., устойчивых к эрит
ромицину, имеют перекрестную устойчивость к линкомицину).

Не действует на Enterococcus spp (в т. ч. Enterococcus faecalis), гра- 
мотрицательные микроорганизмы, грибы, вирусы, простейшие; усту
пает по активности эритромицину в отношении спорообразующих 
анаэробов, Neisseria spp., Corynebacterium spp.

Оптимум действия находится в щелочной среде (pH 8-8.5). Устой
чивость развивается по пенициллиновому типу (медленно). В высо
ких дозах обладает бактерицидным эффектом.

Усиливает местные регенерационные процессы.
Показания. Оперативные вмешательства на органах гепатобилиар

ной системы, опорно-двигательном аппарате (местная профилактика 
и лечение инфицированных и геморрагических осложнений); стома
тологическая практика.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (за ис
ключением случаев, когда это необходимо по «жизненным» показа
ниям), период новорожденное™.

С осторожностью. Грибковые заболевания кожи.
Режим дозирования. Местно. В зависимости от характера и вели

чины раневой поверхности применяют в виде салфеток (в 1-2 слоя) 
или сделанных из них с соблюдением правил асептики тампонов и 
турунд.

Салфетки накладывают на всю площадь кровоточащей поверхно
сти.
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Для профилактики повторного кровотечения и гнойно-воспали
тельных процессов турунду в виде одно- или двухслойной полоски 
оставляют в ране. Обычно используют 1-5 салфеток.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, эксфо
лиативный дерматит, ангионевротический отек, анафилактический 
шок.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с новобиоцином, 
канамицином, ампициллином.

Антагонизм действия — с эритромицином, синергизм — с амино
гликозидами.

Особые указания. При извлечении пленки из упаковки необходи
мо сохранить ее стерильность.

© ЛОМЕФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон. 
Синонимы: Ксенаквин; Ломефлокс; Ломфлокс; Максаквин. 
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 400 мг.
Химическое название. 1-Этил-6, 8-дифтор-1, 4-дигидро-7-(3-ме

тил-1-пиперазинил)-4-оксо-3-хинолинкарбоновая кислота (в виде 
гидрохлорида или мезилата).

Описание. Белый, до бледно-желтого порошок; слабо растворим в 
воде и практически нерастворим в этаноле, устойчив к теплоте и вла
ге, чувствителен к свету в водном растворе.

Фармакологическое действие. Противомикробное бактерицидное 
средство широкого спектра действия из группы фторхинолонов. Воз
действует на бактериальный фермент ДНК-гиразу, обеспечивающую 
сверхспирализацию, образует комплекс с ее тетрамером (субъедини
цы гиразы А2В2) и нарушает транскрипцию и репликацию ДНК, 
приводит к гибели микробной клетки.

Р-Лактамазы, продуцируемые возбудителями, не оказывают влия
ния на активность ломефлоксацина. Высокоактивен в отношении 
грамотрицательных аэробных микроорганизмов: Neisseria gonorrhoeae, 
Neisseria meningitidis, Escherichia coli, Citrobacter diversus, Klebsiella pneu
moniae, Enterobacter cloacae, Proteus vulgaris, Salmonella spp., Shigella 
spp., Moraxella catarrhalis, Morganella morganii, Haemophilus influenzae e 
parainfluenzae, Legionella pneumophila, Pseudomonas aeruginosa.

Умеренно чувствительны к препарату Staphylococcus aureus, 
Staphylococcus epidermidis, Serratia liquifaciens и marcescens, Pseudomonas 
aeruginosa, Mycobacterium tuberculosis, Chlamydia trachomatis, Haftiia al
vei, Citrobacter freundii, Aeromonas hydrophila, Proteus mirabilis и Proteus 
stuartii, Providencia rettgeri и Providencia alcalifaciens, Klebsiella oxytoca, 
Klebsiella ozaenae, Enterobacter aerogenes, Enterobacter agglomerans.

Устойчивы к препарату Streptococcus spp., Pseudomonas cepacia, Ure- 
aplasma urealyticum, Treponema pallidum, Mycoplasma hominis и анаэроб
ные бактерии.

Действует как на вне-, так и на внутриклеточно расположенные 
Mycobacterium tuberculosis, сокращает сроки их выделения из организ
ма, обеспечивает более быстрое рассасывание инфильтратов. На 
большинство микроорганизмов действует в низких концентрациях 
(концентрация, необходимая для подавления роста 90 % штаммов, 
обычно не более 1 мкг/мл). Резистентность развивается редко.

Фармакокинетика. Абсорбция — 95-98 %; прием пищи уменьшает 
всасывание на 12 %. ТСтах — 0.8-1.5 ч. Стах после приема внутрь 100 
мг составляет 0.8 мкг/мл, 200 мг — 1.4 мкг/мл, 400 мг — 3-5.2 мкг/мл. 
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Прием пищи уменьшает Стах на 18 % и увеличивает ТСтах до 2 ч. Css в 
плазме определяется через 48 ч. Связь с белками плазмы — 10 %. Хо
рошо проникает в органы и ткани (дыхательные пути, ЛОР-органы, 
мягкие ткани, кости, суставы, органы брюшной полости, малого таза, 
гениталии), где концентрация ломефлоксацина в 2-7 раз выше, чем в 
плазме.

Незначительная часть препарата подвергается метаболизму с об
разованием метаболитов. Т1/2 — 8-9 ч; средний почечный клиренс — 
145 мл/мин. У пожилых пациентов плазменный клиренс уменьшает
ся на 25 %. При снижении КК до 10-40 мл/мин/1.73 кв. м Т1/2 увели
чивается.

Почками путем канальцевой секреции выводится 70-80 % (пре
имущественно в неизмененном виде, 9 % — в виде глюкуронидов, 
0.5 % — в виде других метаболитов); через кишечник — 20-30 %.

Показания. Инфекции мочевыводящих путей (в т. ч. профилакти
ка до и после трансуретральных хирургических операций): цистит, 
пиелонефрит, уретрит, простатит; ЖКТ (дизентерия, брюшной тиф, 
сальмонеллез, холера) и желчевыводящих путей, инфекции органов 
дыхания (в т. ч. обострение хронического бронхита), гнойные инфек
ции кожи и мягких тканей, инфицированные раны, ожоги, остеомие
лит, гонорея, хламидиоз (в т. ч. хламидийный конъюнктивит и бле- 
фароконъюнкгивит).

Туберкулез легких (в составе комплексной терапии) — остропрог
рессирующие формы, множественная лекарственная устойчивость 
микобактерий, плохая переносимость рифампицина).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим фтор- 
хинолонам), беременность, период лактации, возраст до 18 лет (пери
од формирования и роста скелета).

С осторожностью. Церебральный атеросклероз, эпилепсия и дру
гие заболевания ЦНС с эпилептическим синдромом.

Режим дозирования. Внутрь (вне зависимости от приема пищи, за
пивая достаточным количеством жидкости), 1 раз в сутки. Доза и 
длительность лечения зависит от тяжести заболевания и чувствитель
ности возбудителя.

Неосложненные инфекции мочевыводящих путей —400 мг/сут в 
течение 3-5 дней; осложненные инфекции мочевыводящих путей — 
400 мг/сут в течение 10-14 дней; профилактика инфекционно-воспа
лительных заболеваний мочевыводящих путей при трансуретральных 
операциях — 400 мг однократно за 2-6 ч до операции; острая гоно
рея — 600 мг однократно; хроническая гонорея — 600 мг/сут в тече
ние 5 дней (на фоне специфический иммунотерапии).

Урогенитальный хламидиоз (включая бактериально-хламидийную 
и гонорейно-хламидийную инфекции) — 400-600 мг/сут, длитель
ность лечения — до 28 дней; хламидийная инфекция у больных рев
матизмом — 400 мг/сут, в течение 20 дней; хламидийный конъюнкти
вит—400 мг/сут, курс лечения —до 10 дней; микоплазменная ин
фекция — 600 мг/сут, курс лечения — до 10 дней; гнойные инфекции 
мягких тканей, инфицированные раны — 400 мг/сут, в течение 
5-14 дней; хронический остеомиелит — 400-800 мг/сут, 3-8 нед.

Туберкулез — по 200 мг 2 раза в сутки, в течение 14-28 дней и бо
лее; острые неосложненные бронхиты, бронхопневмонии — 400 мг/ 
сут, курс лечения — до 10 дней; осложненная пневмония, обострение 
хронического бронхита — 400-800 мг/сут, курс лечения — до 14 дней; 
микоплазменная инфекция — 400-800 мг/сут в течение 2-3 нед.
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При умеренном или выраженном нарушении функции почек (при 
КК менее 30 мл/мин и больным на гемодиализе) начальная доза — 
400 мг/сут, с последующим снижением до 200 мг/сут.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, сухость во рту, гастралгия, боль в животе, диарея или за
поры, метеоризм, псевдомембранозный энтероколит, дисфагия, из
менение цвета языка, снижение аппетита или булимия, извращение 
вкуса, дисбактериоз, повышение активности «печеночных» трансами
наз.

Со стороны нервной системы: утомляемость, недомогание, асте
ния, головная боль, головокружение, обморочные состояния, бессон
ница, галлюцинации, судороги, гиперкинез, тремор, парестезии, нер
возность, тревожность, депрессия, возбуждение.

Со стороны мочеполовой системы: гломерулонефрит, дизурия, 
полиурия, анурия, альбуминурия, уретральные кровотечения, кри- 
сталлурия, гематурия, задержка мочи, отеки; у женщин — вагинит, 
лейкорея, межменструальные кровотечения, боли в промежности, ва
гинальный кандидоз; у мужчин — орхит, эпидидимит.

Со стороны обмена веществ: гипогликемия, подагра.
Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, васкулит, 

судороги икроножных мышц, боли в спине и груди.
Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: кровоте

чения из органов ЖКТ, тромбоцитопения, пурпура, повышение фиб
ринолиза, носовое кровотечение, лимфоаденопатия.

Со стороны дыхательной системы: диспноэ, респираторные ин
фекции, бронхоспазм, кашель, гиперсекреция мокроты, гриппопо
добные симптомы.

Со стороны органов чувств: нарушение зрения, боль и шум в 
ушах, боль в глазах.

Со стороны ССС: снижение АД, тахикардия, брадикардия, экст
расистолия, аритмии, прогрессирование СН и стенокардии, тромбо
эмболия легочной артерии, миокардиопатия, флебит.

Аллергические реакции: кожный зуд, крапивница, фотосенсиби
лизация, злокачественная экссудативная эритема (синдром Стивен
са-Джонсона).

Влияние на плод: в эксперименте описано фетотоксичное дейст
вие (артропатия).

Прочие: кандидоз, усиление потоотделения, озноб, жажда, супер
инфекция.

Передозировка. Лечение: симптоматическая терпапия. Гемо- и пе
ритонеальный диализ при передозировке малоэффективны.

Взаимодействие. Не влияет на фармакокинетику изониазида. Не 
взаимодействует с теофиллином, кофеином.

Повышает активность пероральных антикоагулянтов и увеличива
ет токсичность НПВП.

Не следует принимать антацидные ЛС и сукральфат в течение 4 ч 
до и 2 ч после приема ломефлоксацина (образует с ними хелатные 
соединения, что снижает его биодоступность).

При лечении больных с туберкулезом ломефлоксацин используют 
совместно с изониазидом, пиразинамидом, стрептомицином и этам- 
бутолом (не рекомендуется сочетание с рифампицином — анатаго- 
низм).

ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, замедляют выведение.
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Отсутствует перекрестная устойчивость с пенициллинами, цефа
лоспоринами, аминогликозидами, ко-тримоксазолом, метронида
золом.

Витамины с минеральными добавками следует применять за 2 ч 
до или через 2 ч после применения ломефлоксацина.

Особые указания. При циррозе печени не требуется коррекции ре
жима дозирования (при условии нормальной функции почек).

В период лечения следует избегать длительного воздействия сол
нечного света и использования искусственного УФ-освещения (ве
черний прием уменьшает риск реакции на УФ-излучение). При пер
вых признаках фотосенсибилизации (повышение чувствительности 
кожи, ожог, гиперемия, отек, появление волдырей, сыпи, зуда, дер
матита) или гиперчувствительности, проявлениях нейротоксичности 
(возбуждение, судороги, тремор, светобоязнь, спутанность сознания, 
токсические психозы, галлюцинации) терапию необходимо прекра
тить.

В период лечения необходимо воздерживаться от занятий потен
циально опасными видами деятельности, требующими повышенной 
концентрации внимания и быстроты психомоторных реакций.

В ЛОМЕФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон. 
Синоним — Окацин.
Формы выпуска. Местно: капли глазные 0.3 %.
Химическое название. 1 -этил-6,8-дифтор-1,4-дигидро-7-(3-метил- 

1-пиперазинил)-4-оксо-3-хинолинкарбоновая кислота (в виде гидро
хлорида или мезилата).

Фармакологическое действие. Противомикробное бактерицидное 
средство широкого спектра действия из группы фторхинолонов. Воз
действует на бактериальный фермент ДНК-гиразу, обеспечивающую 
сверхспирализацию, образует комплекс с ее тетрамером (субъедини
цы гиразы А2В2) и нарушает транскрипцию и репликацию ДНК, 
приводит к гибели микробной клетки.

Р-Лактамазы, продуцируемые возбудителями, не оказывают влия
ния на активность ломефлоксацина.

Высокоактивен в отношении грамотрицательных аэробных мик
роорганизмов: Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Escherichia 
coli, Citrobacter diversus, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter cloacae, Pro
teus vulgaris, Salmonella spp., Shigella spp., Moraxella catarrhalis, Morganel- 
la morganii, Haemophilus influenzae и Haemophilus parainfluenzae, Legio
nella pneumophila.

Умеренно чувствительны к препарату Staphylococcus aureus, 
Staphylococcus epidermidis, Serratia liquifaciens и Serratia marcescens, Pseu
domonas aeruginosa, Mycobacterium tuberculosis, Chlamydia trachomatis, 
Hafnia alvei, Citrobacter freundii, Aeromonas hydrophila, Proteus mirabilis и 
Proteus stuartii, Providencia rettgeri и Providencia alcalifaciens, Klebsiella 
oxytoca, Klebsiella ozaenae, Enterobacter aerogenes, Enterobacter agglome- 
rans.

Устойчивы к препарату Streptococcus spp., Pseudomonas cepacia, Ure- 
aplasma urealyticum, Treponema pallidum, Mycoplasma hominis и анаэроб
ные бактерии.

Фармакокинетика. После инстилляции по 1 кап 5 раз в день в те
чение 2 дней и 5 кап на 3-й день ТСтах — 90 мин, величина Стах — 
1 мкг/мл в течение 2.5 ч. Терапевтическая концентрация в роговице, 
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склере, веке, конъюнктиве и внутриглазной жидкости достигается 
после 5 инстилляций по 1 кап с интервалом 5 мин. Содержание в 
слезной жидкости после 1-2 инстилляций — 40-200 мкг/мл через 2 ч, 
7-27 мкг/мл — через 6 ч и больше 3 мкг/мл — через 24 ч.

Показания. Бактериальные инфекции переднего отдела глаза 
(конъюнктивит, блефарит, блефароконъюнктивит, в т. ч. хламидий
ной этиологии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, детский и подростковый возраст.

Режим дозирования. Взрослым по 1 кап 2-3 раза в сутки в нижний 
конъюнктивальный мешок в течение 7-9 дней. В начале лечения не
обходимо более частое введение: 5 кап в течение 20 мин (по 1 кап с 
интервалом в 5 мин) или 1 кап/ч в течение 6-10 ч.

Побочные эффекты. Ощущение жжения; при длительном приме
нении — развитие вторичной грибковой инфекции.

Особые указания. В период лечения следует избегать ношения 
контактных линз.

[=) Лорасепт
Фарм. группа: противомикробное средство.
Состав: феноксиэтилдиметилдодециламмония бромид 0.5 мг.
Формы выпуска. Сублингвально: таблетки защечные 0.5 мг.
Фармакологическое действие. Антисептическое средство из груп

пы бисчетвертичных аммониевых соединений. Оказывает противо
микробное действие в отношении грамположительных и грамотрица- 
телъных бактерий и грибов. Обладает противовоспалительной и про
тивоаллергической активностью.

Показания. Тонзиллит, фарингит. В стоматологической практи
ке — воспалительные заболевания пародонта и слизистой оболочки 
полости рта (в т. ч. стоматит грибковой этиологии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, пече
ночная недостаточность.

Режим дозирования. Местно. При появлении первых признаков 
заболевания таблетку кладут в рот и держат до полного рассасыва
ния, периодически проглатывая слюну. После полного рассасывания 
таблетки рекомендуется в течение 20 мин воздержаться от питья и 
приема пищи. Процедуру повторяют через каждые 2-3 ч в течение 
дня.

Побочные эффекты. Жжение слизистой оболочки полости рта.

[=1 МАФЕНИД
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Мафенид ацетат.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 10 %. 
Химическое название. 4-(аминометил) бензосульфонамида ацетат. 
Фармакологическое действие. Мафенида ацетат — сульфаниламид, 

противомикробный препарат широкого спектра действия, активен in 
vitro в отношении грамположительных и грамотрицательных бакте
рий, патогенных анаэробов (в т. ч. Clostridium perfringens). Минималь
ные бактериостатические концентрации в зависимости от вида мик
роба находятся в пределах от 30 до 5000 мкг/мл. Эффект практически 
не изменяется в присутствии ПАБК. В концентрации 5-10 % оказы
вает противомикробное действие при местном лечении гнойной ин
фекции.
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Показания. Инфицированные ожоги, гнойные раны, пролежни, 
трофические язвы.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно, в виде 10 % мази, наносят непосред

ственно на раневую поверхность, в полости вводят тампоны, пропи
танные мазью. На раны, предварительно очищенные от гнойно-нек
ротических масс, накладывают салфетки, смазанные слоем мази тол
щиной 2-3 мм. Обычно расходуют 30-70 г мази на одну повязку. Сме
ну повязок проводят ежедневно или 2-3 раза в неделю, в зависимости 
от количества гнойного отделяемого. Длительность лечения составля
ет от 1 нед до 4-5 нед. При ожогах II ст. возможно однократное нало
жение повязки.

Побочные эффекты. Местнораздражающее действие, жжение, бо
ли в ране (длительностью от 20-30 мин до 1-3 ч, при сильных болях 
рекомендуется назначать анальгетики).

Особые указания. В случае присыхания повязки с мазью к ране
вой поверхности перед снятием повязки рекомендуется отмачивать ее 
антисептическим раствором во избежание травматизации поверхно
стного эпителия и кровоточивости раневой поверхности.

© МЕРОПЕНЕМ
Фарм. группа: антибиотик-карбапенем.
Синоним — Меронем.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для внутривенного введения 0.5; 1 г.
Химическое название. [4R-[3(3S*,  58*)4альфа,  5бета, 6бета(Я*)]]  - 

3-[[5-[(диметиламино)карбонил] -3-пирролидинил]тио] -6-(1-гидро- 
ксиэтил)-4-метил-7-оксо-1-азабицикло[3,2,0.]гепт-2-ен-2-карбоно-  
вой кислоты тригидрат.

Фармакологическое действие. Антибиотик из группы карбапене- 
мов для парентерального применения. Устойчив к дегидропептид азе- 
1, действует бактерицидно (подавляет синтез клеточной стенки бак
терий), легко проникает через клеточную стенку бактерий, устойчив 
к действию большинства р-лактамаз, обладает высоким аффинитетом 
к белкам, связывающим пенициллин (PBPs). Бактерицидные и бакте
риостатические концентрации практически не различаются. Среди 
известных р-лактамных антибиотиков обладает наиболее высокой ак
тивностью в отношении большинства аэробных и анаэробных грам- 
положительных и грамотрицательных микроорганизмов.

Взаимодействует с рецепторами — специфическими пенициллин- 
связывающими белками на поверхности цитоплазматической мем
браны, тормозит синтез пептидогликанового слоя клеточной стенки 
(вследствие структурного сходства), подавляет транспептидазу, спо
собствует высвобождению аутолитических ферментов клеточной 
стенки, что в итоге вызывает ее повреждение и гибель бактерий.

Активен в отношении грамположительных аэробов: Bacillus spp., 
Coryпеbacterium diphtheriae, Enterococcus liquifaciens, Enterococcus avium, 
Listeria monocytogenes, Lactobacillus spp., Nocardia asteroides, Staphylococ
cus aureus (в т. ч. пенициллиназопродуцирующих), Staphylococcus spp. 
(коагулазо-негативных, в т. ч. Staphylococcus saprophyticus, Staphylococ
cus capitis, Streptococcus pneumoniae, в т. ч. устойчивых к пенициллину), 
Streptococcus agalactiae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus equi, Strepto
coccus bovis, Streptococcus mitis, Streptococcus viridans, Streptococcus saliva- 
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rius, Streptococcus morbillorum, Streptococcus spp. (группы G и F), Rhodo- 
coccus equi;

грамотрицательных аэробов: Achromobacter xylosoxidans, Acineto- 
bacter anitratus, Acinetobacter Iwoffii, Acinetobacter baumannii, Aeromonas 
hydrophila, Aeromonas sorbria, Aeromonas caviae, Alcaligenes faecalis, Bor- 
detella bronchiseptica, Brucella melitensis, Campylobacter coli, Campylobacter 
jejuni, Citrobacter freundii, Citrobacter diversus, Citrobacter amalonaticus, 
Enterobacter aerogenes, Enterobacter agglomerans, Enterobacter cloacae, 
Escherichia coli, Gardnerella vaginalis, Haemophilus influenzae (включая 
бета-лактамазопродуцирующие и ампициллиноустойчивые штаммы), 
Haemophilus parainfluenzae, Haemophilus ducreyi, Helicobacter pylori, Neis
seria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae (включая штаммы бета-лактама- 
зоположительные, устойчивые к пенициллинам и спекгиномицину), 
Hafnia alvei, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella aerogenes, Klebsiella ozaenae, 
Klebsiella oxytoca, Moraxella catarrhalis, Morganella morganii, Proteus mira- 
bilis, Proteus vulgaris, Providencia rettgeri, Providencia stuartii, Providencia 
alcalifaciens, Pasteurella multocida, Pseudomonas shigelloides, Pseudomonas 
aeruginosa, Pseudomonas putida, Pseudomonas alcaligenes, Burkholderia ce
pacia, Pseudomonas fluorescens, Pseudomonas stutzeri, Stenotrophomonas, 
Salmonella spp., включая Salmonella typhi, Serratia marcescens, Serratia li- 
quifaciens, Serratia spp., Shigella sonnei, Shigella flexneri, Shigella dysente- 
ria, Vibrio cholerae, Vibrio parahaemolyticus, Vibrio vulnificus, Yersinia ente- 
rocolitica',

анаэробных бактерий: Actinomyces israelii, Bacteroides spp. (в т. ч. 
Bacteroides fragilis, Bacteroides vulgatus, Bacteroides variabilis, Bacteroides 
pneumosintes, Bacteroides coagulans, Bacteroides uniformis, Bacteroides di- 
stasonis, Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicrori), Prevotella spp. (в 
т. 4. Prevotella melaninogenica, Prevotella buccae, Prevotella denticola, Pre
votella leviif Porphyromonas spp. (в т. ч. Porphyromonas asaccharolyticus), 
Bifidobacterium spp., Clostridium perfringens, Clostridium difficile, Clostri
dium sporogenes, Clostridium cadaveris, Clostridium sordellii, Clostridium bu- 
tyricum, Clostridium clostridiiformis, Clostridium tetani, Eubacter lentum, Eu- 
bacter aerofaciens, Fusobacterium mortiferum, Fusobacterium necrophorum, 
Mobiluncus curtisii, Mobiluncus mulieris, Peptostreptococcus anaerobius, Pep- 
tostreptococcus micros, Peptostreptococcus saccharolyticus, Peptococcus ma- 
gnus, Peptococcus prevotii, Propionibacterium acne, Propionibacterium avi- 
dium, Propionibacterium granulosum.

Фармакокинетика. При в/в введении 250 мг в течение 30 мин 
Стах — 11 мкг/мл, для дозы 500 мг — 23 мкг/мл, 1 г — 49 мкг/мл (аб
солютной фармакокинетической пропорциональной зависимости от 
введенной дозы для Стах и AUC нет). При увеличении дозы с 250 мг 
до 2 г клиренс уменьшается с 287 до 205 мл/мин. При в/в болюсном 
введении в течение 5 мин 500 мг Стах — 52 мкг/мл, 1 г — 112 мкг/мл. 
Связь с белками плазмы — 2 %.

Хорошо проникает в большинство тканей и жидкостей организма, 
в т. ч. в СМЖ больных бактериальным менингитом, достигая кон
центраций, превышающих требуемые для подавления большинства 
бактерий (бактерицидные концентрации создаются через 0.5-1.5 ч 
после начала инфузии). В незначительных количествах проникает в 
грудное молоко.

Подвергается незначительному метаболизму в печени с образова
нием единственного неактивного метаболита. Т1/2 — 1 ч, у детей до 2 
лет — 1.5-2.3 ч. В диапазоне доз 10-40 мг/кг у взрослых и детей на
блюдается линейная зависимость фармакокинетических параметров. 
Не кумулирует.
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Выводится почками — 70 % в неизмененном виде в течение 12 ч. 
Концентрация меропенема в моче, превышающая 10 мкг/мл, поддер
живается в течение 5 ч после введения 500 мг. У больных с почечной 
недостаточностью клиренс коррелирует с КК. У пожилых пациентов 
снижение клиренса меропенема коррелирует со снижением КК, свя
занным с возрастом. Т1/2 — 1.5 ч. Выводится при гемодиализе.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями (в качестве монотерапии или комбинации с други
ми противовирусными и противогрибковыми ЛС): инфекции нижних 
дыхательных путей (в т. ч. пневмония, включая госпитальную; ин
фекции, вызванные синегнойной палочкой), абдоминальные инфек
ции (осложненный аппендицит, перитонит, пельвиоперитонит), пие
лонефрит, пиелит, инфекции кожи и мягких тканей (в т. ч. рожа, им
петиго, вторично инфицированные дерматозы), дизентерия, эндокар
дит, бактериальный менингит, сепсис, воспалительные заболевания 
органов малого таза (включая эндометрит), подозрение на бактери
альную инфекцию у взрослых с фебрильными эпизодами на фоне 
нейтропении (эмпирическое лечение).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, детский возраст (младше 3 мес).

Режим дозирования. В/в болюсно (в разведении стерильной водой 
5 мл на 250 мг), в течение 5 мин либо в/в инфузионно, в течение 
15-30 мин (в разведении до 50-200 мл совместимой инфузионной 
жидкостью).

Взрослым при пневмонии, инфекциях мочевыводящих путей, ги
некологических инфекциях и воспалительных заболеваниях тазовых 
органов, инфекциях кожи и мягких тканей — в/в, по 500 мг каждые 
8 ч; при госпитальной пневмонии, перитоните, сепсисе, подозрении 
на бактериальную инфекцию у больных с нейтропенией — в/в, по 1 г 
3 раза в сутки; при менингите — по 2 г каждые 8 ч. При ХПН дозу 
корректируют в зависимости от КК: при КК 26-50 мл/мин —по 
0.5-1 г 2 раза в сутки, 10-25 мл/мин— по 250-500 мг 2 раза в сутки, 
менее 10 мл/мин — по 500 мг 1 раз в сутки.

Детям в возрасте от 3 мес до 12 лет разовая доза для в/в введе
ния — 10-20 мг/кг 3 раза в сутки; детям с массой тела более 50 кг 
применяют дозировки для взрослых; при менингите — в/в, 40 мг/кг 
каждые 8 ч. Опыт применения у детей с нарушениями функции по
чек отсутствует.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: боли 
в эпигастральной области, тошнота, рвота, диарея, холестатический 
гепатит, гипербилирубинемия, повышение активности «печеночных» 
трансаминаз и ЩФ, ЛДГ, редко — кандидоз полости рта, псевдомем
бранозный энтероколит.

Со стороны ССС: развитие или усугубление СН, остановка серд
ца, тахи- или брадикардия, снижение или повышение АД, обмороч
ные состояния, инфаркт миокарда, тромбоэмболия ветвей легочной 
артерии.

Со стороны мочевыделительной системы: дизурия, отеки, нару
шение функции почек (гиперкреатининемия, повышение концентра
ции мочевины в плазме), гематурия.

Аллергические реакции: зуд кожи, кожная сыпь, крапивница, 
мультиформная экссудативная эритема, ангионевротический отек, 
анафилактический шок.

Со стороны нервной системы: головная боль, парестезии, бессон
ница, повышенная возбудимость, тревожность, депрессия, наруше-
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ние сознания, галлюцинации, эпилептиформные припадки, судо
роги.

Со стороны лабораторных показателей: эозинофилия, нейтропе
ния, лейкопения, редко — агранулоцитоз, обратимая тромбоцитопе
ния, снижение частичного тромбопластинового времени.

Местные реакции: воспаление, тромбофлебит, болезненность в 
месте введения; повреждение тканей с сопутствующим подъемом 
КФК (при в/м введении).

Прочие: положительная прямая или непрямая пробы Кумбса, ане
мия, диспноэ, вагинальный кандидоз.

Взаимодействие. Несовместим с гепарином. Совместим с 0.9 % 
раствором NaCl, 5 % или 10 % раствором дектрозы, с 0.02 % раство
ром натрия гидрокарбоната, 5 % раствором декстрозы с 0.225 % 
NaCl, 5 % раствором декстрозы с 0.15 % КС1, 2.5 % и 10 % раствором 
маннитола.

Ганцикловир повышает риск развития генерализованных судорог.
Проявляет антагонизм при взаимодействии с р-лактамными анти

биотиками.
ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, замедляют выведение и 

увеличивают концентрацию в плазме.
Особые указания. Пациенты, имеющие в анамнезе гиперчувстви

тельность к карбапенемам, пенициллинам или другим р-лактамным 
антибиотикам, могут проявлять гиперчувствительность к меропе- 
нему.

Лечение больных с заболеваниями печени должно проводиться 
под тщательным контролем активности «печеночных» трансаминаз и 
концентрации билирубина.

В процессе лечения возможно развитие устойчивости возбудите
лей, в связи с чем длительное лечение проводят под постоянным 
контролем распространения резистентных штаммов. У лиц с жалоба
ми на ЖКТ, особенно страдающих колитами, необходимо учитывать 
возможность развития псевдомембранозного колита (токсин, проду
цируемый Clostridium difficile, является одной из основных причин ко
литов, связанных с антибиотиками), первым симптомом которого 
может служить развитие диареи на фоне лечения.

При монотерапии известной или подозреваемой инфекции ниж
них дыхательных путей тяжелого течения, вызываемой Pseudomonas 
aeruginosa, рекомендуется регулярное определение чувствительности 
возбудителя.

При беременности и лактации необходимо оценить потенциаль
ное преимущество и возможный риск от применения препарата для 
плода, младенца и матери.

В МЕТАЗИД
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синоним — Метазид.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 100, 300 мг.
Химическое название. 2,2-метилендигидразид 4-пиридинкарбоно

вой кислоты.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезное средство, об

ладает бактерицидным действием в отношении активно делящихся 
микобактерий туберкулеза. Подавляет синтез фосфолипидов мем
бран, образует хелатные комплексы с двухвалентными катионами ме
таллов, что нарушает нормальную жизнедеятельность микроорганиз-
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мов; снижает синтез миколиевых кислот. При монотерапии быстро 
развивается устойчивость.

Фармакокинетика. Быстро и полно всасывается в ЖКТ. TCmax — 1 
ч. Хорошо проникает в различные органы и ткани, в т. ч. в ликвор. 
Проникает через плаценту, секретируется в грудное молоко. Метабо
лизируется в печени с образованием неактивных ацетилированных 
метаболитов. Т1/2 — около 6 ч, туберкулостатическая концентрация в 
крови сохраняется в течение 24 ч. Выводится почками в виде метабо
литов и в неизмененном виде.

Показания. Туберкулез (все формы у взрослых и детей).
Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по

чечная недостаточность, органические заболевания центральной 
нервной системы и периферических нервов, нарушение зрения, эпи
лепсия, тонико-клонические судороги (в анамнезе), беременность, 
период лактации.

Режим дозирования. Внутрь, взрослым —по 0.5 г 2 раза в сутки. 
Высшая суточная доза для взрослых — 2 г. Детям — из расчета 20-30 
мг/кг в 2-3 приема. Высшая суточная доза для детей — 1 г.

Побочные эффекты. Головокружение, мышечные подергивания, 
генерализованные судороги, нарушения координации движений, пе
риферическая полиневропатия, диспепсия (тошнота, рвота, диарея, 
боль в животе); сухость во рту, поражение печени и почек, атрофия 
зрительного нерва, агранулоцитоз, лейкопения, тромбоцитопения, 
метгемоглобинемия, аллергические реакции.

Взаимодействие. Усиливает действие других противотуберкулез
ных Л С.

[Э МЕТЕНАМИН
Фарм. группа: противомикробное средство.
Синоним — Гексаметилентетрамин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 250 мг;
Парентерально: раствор для внутривенного введения 400 мг/мл, 

раствор для инъекций 400 мг/мл.
Химическое название. 1, 3, 5, 7-Тетраазатрицикло [3,3,1,1]декан (в 

виде ангидрометил енцитрата, камфората, гиппурата, индигокармина - 
та или манделата).

Фармакологическое действие. Уроантисептик, активный в отно
шении большинства микроорганизмов, вызывающих заболевания мо
чевыводящих путей. Оказывает дозозависимый бактерицидный или 
бактериостатический эффект. Является пролекарством, из которого в 
кислой среде высвобождается формальдегид, денатурирующий белко
вые структуры микробов (расщепление происходит в почках).

Фармакокинетика. Быстро и полно всасывается в ЖКТ. Биодос
тупность — 30-60 %. С белками плазмы практически не связывается. 
Попадает в мочу посредством клубочковой фильтрации и канальце
вой секреции. ТСтах — 2 ч. Т1/2 — 4-6 ч. Выводится почками, 90 % от 
всосавшейся дозы — в течение 24 сут.

Показания. Инфекции мочевыводящих путей: цистит, пиелит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, дегидратация, пече

ночная и/или почечная недостаточность, беременность, период лак
тации, детский возраст (до 6 лет).

Режим дозирования. Внутрь— по 0.1-1 г 2 раза в сутки. В/в— 
2-4 г (510 мл 40 % раствора). Курс лечения определяется индивиду
ально.
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Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, боль в животе.

Со стороны мочевыделительной системы: альбуминурия, гемату
рия, кристаллурия.

Аллергические реакции: кожные высыпания и зуд.
Местные реакции: гиперемия и болезненность в месте введения.
Взаимодействие. ЛС, ощелачивающие мочу (антациды, ингибито

ры карбоангидразы, натрия гидрокарбонат, цитраты, тиазидные диу
ретики), снижают эффективность.

В МЕТРОНИДАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средство.
Синонимы: Метрогил; Метрозол; Метронидазол; Метронидазол- 

Фаркос; Розамет; Розекс.
Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения 0.75, 

1 %, крем для наружного применения 0.75, 1 %.
Химическое название. 2-метил-5-нитро-1Н-имидазол-1-этанол.
Фармакологическое действие. При местном применении оказыва

ет противоугревое действие, механизм которого точно неизвестен (не 
связано с действием на клеща Demodex folliculorum, обнаруживаемого 
в волосяных фолликулах и секрете сальных желез, и каким-либо 
влиянием на продукцию этого секрета).

Метронидазол для наружного применения, возможно, обладает 
антиоксидантной активностью. Установлено, что он значительно 
снижает продукцию нейтрофилами активного кислорода, гидро
ксильных радикалов и водорода пероксида, которые являются потен
циальными оксидантами, способными вызывать повреждение тканей 
в месте воспаления.

Метронидазол для наружного применения неэффективен в отно
шении телеангиэктазий, отмечаемых при розовых угрях.

Фармакокинетика. Всасывание минимальное, после наружного 
применения геля в сыворотке крови обнаруживаются лишь следовые 
количества препарата. Всосавшийся метронидазол проходит через 
плаценту и ГЭБ. Стах — до 66 нг/мл (при нанесении 1 г геля, эквива
лентного 7.5 мг метронидазола).

Показания. Розовые угри (в т. ч. постероидные), вульгарные угри, 
инфекционные заболевания кожи, пролежни, трофические язвы, 
ожог, экзема, себорейная экзема, жирная себорея, себорейный дер
матит, трофические язвы нижних конечностей (на фоне варикозного 
расширения вен, сахарного диабета), вялозаживающие раны, пролеж
ни, геморрой, трещины заднего прохода.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Беременность (I триместр), период лактации.
Режим дозирования. Наносят на предварительно очищенную кожу 

тонким слоем 2 раза в сутки, утром и вечером, в течение 3-9 нед. При 
необходимости накладывают окклюзионную повязку. Нанесение кре
ма и геля можно чередовать. Средняя продолжительность лечения со
ставляет 3-4 мес, терапевтический эффект обычно отмечается уже 
после 3 нед лечения.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (крапивница, кожная 
сыпь); гиперемия, шелушение и жжение кожи, слезотечение.

Взаимодействие. При одновременном назначении усиливает дей
ствие варфарина и других непрямых антикоагулянтов (увеличивает 
протромбиновое время).
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Особые указания. Только для наружного применения!
Не наносить на слизистую оболочку глаз или вблизи глаз (может 

вызывать слезотечение). В случае попадания геля в глаза их следует 
незамедлительно промыть большим количеством воды.

Важно наносить препарат на весь пораженный участок.
Метронидазол для наружного применения в виде геля приготов

лен на водной основе, не содержит жиров, незаметен на лице и не 
оставляет пятен.

[Э МЕТРОНИДАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средство. 
Синонимы: Медазол; Метрогил; Метронидазол; Трихопол; Фла- 

гил.
Формы выпуска. Вагинально: гель вагинальный 10 мг/г, суппози

тории вагинальные 0.5 г, 100 мг, таблетки вагинальные 0.5 г.
Химическое название. 2-метил-5-нитро-1Н-имидазол-1-этанол.
Фармакологическое действие. Противопротозойный и противо- 

микробный препарат, производное 5-нитроимидазола. Механизм 
действия заключается в биохимическом восстановлении 5-нитрогруп
пы метронидазола внутриклеточными транспортными протеинами 
анаэробных микроорганизмов и простейших. Восстановленная 5- 
нитрогруппа метронидазола взаимодействует с ДНК клетки микроор
ганизмов, ингибируя синтез их нуклеиновых кислот, что ведет к ги
бели бактерий.

Активен в отношении trichomonas vaginalis, Gardnerella vaginalis, 
Giardia intestinalis, Entamoeba histolytica, Lamblia spp., а также облигат
ных анаэробов Bacteroides spp. (в т. ч. Bacteroides fragilis, Bacteroides di- 
stasonis, Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicron, Bacteroides vulga- 
tus), Fusobacterium spp., Veillonella spp., Prevotella {Prevotella bivia, Prevo
tella buccae, Prevotella disiens) и некоторых грамположительных микро
организмов {Eubacter spp., Clostridium spp., Peptococcus spp., Peptostrepto- 
coccus spp., Mobiluncus spp.). МПК для этих штаммов составляет 
0.125-6.25 мкг/мл.

К метронидазолу нечувствительны аэробные микроорганизмы.
Фармакокинетика. После интравагинального введения подвергает

ся системной абсорбции (около 56 %).
Относительная биодоступность вагинального геля в 2 раза выше 

биодоступности одноразовой дозы (500 мг) влагалищных таблеток 
метронидазола.

Проникает в грудное молоко и большинство тканей, проходит че
рез ГЭБ и плаценту. Связь с белками плазмы — менее 20 %. Метабо
лизируется в печени путем гидроксилирования, окисления и глюку- 
ронирования. Активность основного метаболита (2-оксиметронида
зол) — 30 % активности исходного соединения. ТСтах (237 нг/мл) ва
гинального геля — 6-12 ч.

Выводится почками — 60-80 % дозы препарата системного дейст
вия (20 % этого количества в неизмененном виде), кишечником — 
6-15 % дозы препарата системного действия.

Показания. Урогенитальный трихомониаз (в т. ч. уретрит, ваги
нит), неспецифический вагинит различной этиологии, подтвержден
ный клиническими и микробиологическими данными.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к производным 
нитроимидазола), лейкопения, нарушения координации движений, 
органические поражения ЦНС (в т. ч. эпилепсия), печеночная недос
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таточность (в случае назначения больших доз), беременность (I три
местр), период лактации.

С осторожностью. Беременность (П-Ш триместры), лейкопения в 
анамнезе.

Режим дозирования. Интравагинально, однократно 2 г или в виде 
курсового лечения по 500 мг/сут 2 раза в день (утром и вечером) в те
чение 10 дней. Во время курса лечения следует избегать половых сно
шений.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, кожная 
сыпь.

Местные реакции: ощущение жжения или раздражение полового 
члена у полового партнера, ощущение жжения или учащенное моче
испускание, вульвит (зуд, жгучая боль или гиперемия слизистой обо
лочки в области наружных половых органов).

Возможно развитие системных эффектов: изменение вкусовых 
ощущений, включая «металлический» привкус, головокружение, го
ловная боль, сухость во рту, тошнота, рвота, снижение аппетита, спа
стические боли в брюшной полости, запоры или диарея, окрашива
ние мочи в темный цвет, лейкопения или лейкоцитоз.

После отмены препарата — развитие кандидоза влагалища.
Взаимодействие. Аналогично дисульфираму, вызывает неперено

симость этанола.
Одновременное применение с дисульфирамом может привести к 

развитию различных неврологических симптомов (не следует назна
чать метронидазол больным, которые принимали дисульфирам в те
чение последних 2 нед).

Усиливает действие непрямых антикоагулянтов (варфарин), не ре
комендуется сочетать с недеполяризующими миорелаксантами (веку
роний).

При одновременном приеме с препаратами Li+ может повышаться 
концентрация последнего в плазме.

Фенобарбитал ускоряет метаболизм метронидазола за счет индук
ции микросомальных ферментов печени; циметидин — снижает, что 
может привести к повышению его концентрации в сыворотке крови 
и увеличению риска развития побочных явлений.

Особые указания. Рекомендуется одновременное лечение половых 
партнеров.

При лечении трихомонадного вагинита у женщин и трихомонад- 
ного уретрита у мужчин необходимо воздерживаться от половых кон
тактов.

При вагините, вызванном Trichomonas vaginalis, целесообразно од
новременное лечение полового партнера метронидазолом для приема 
внутрь.

В случае применения препарата совместно с метронидазолом для 
приема внутрь, особенно при повторном курсе, необходим контроль 
картины периферической крови (опасность лейкопении).

В период лечения противопоказан прием этанола (возможно раз
витие дисульфирамоподобных реакций: абдоминальная боль спасти
ческого характера, тошнота, рвота, головная боль, внезапный прилив 
крови к лицу).

[Э МЕТРОНИДАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средство.
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Синонимы: Акваметро; Апо-Метронидазол; Клион; Медазол; Мет- 
рогил; Метрозол; Метролакэр; Метрон; Метронидазол; Метронида
зол Браун; Метронидазол Ватхем; Метронидазол Никомед; Метрони- 
дазол-АКОС; Метронидазол-Рос; Метронидазол-Русфар; Метронида- 
зол-ТАТ; Метронидазол-Тева; Трихазол; Трихоброл; Трихопол; Фла- 
гил; Эфлоран.

Формы выпуска. Внутрь: суспензия для приема внутрь 200 мг|5 
мл, таблетки 0.5 г, 250, 400 мг, таблетки покрытые оболочкой 0.5 г, 
200, 250, 400 мг;

Парентерально: порошок для приготовления раствора для инфу
зий 0.5; 3 г, раствор для инфузий 0.5 %, 5 мг/мл.

Химическое название. 2-метил-5-нитро-1Н-имидазол-1-этанол.
Фармакологическое действие. Противопротозойный и противо- 

микробный препарат, производное 5-нитроимидазола. Механизм 
действия заключается в биохимическом восстановлении 5-нитрогруп
пы метронидазола внутриклеточными транспортными протеинами 
анаэробных микроорганизмов и простейших. Восстановленная 5- 
нитрогруппа метронидазола взаимодействует с ДНК клетки микроор
ганизмов, ингибируя синтез их нуклеиновых кислот, что ведет к ги
бели бактерий.

Активен в отношении Trichomonas vaginalis, Entamoeba histolytica, 
Gardnerella vaginalis, Giardia intestinalis, Lamblia spp., а также облигат
ных анаэробов Bacteroides spp. (в т. ч. Bacteroides fragilis, Bacteroides di- 
stasonis, Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicron, Bacteroides vulga- 
tus), Fusobacterium spp., Veillonella spp., Prevotella {Prevotella bivia, Prevo
tella buccae, Prevotella disiens) и некоторых грамположительных микро
организмов {Eubacter spp., Clostridium spp., Peptococcus spp., Peptostrepto- 
coccus spp.). МПК для этих штаммов составляет 0.125-6.25 мкг/мл.

В сочетании с амоксициллином проявляет активность в отноше
нии Helicobacter pylori (амоксициллин подавляет развитие резистент
ности к метронидазолу).

К метронидазолу нечувствительны аэробные микроорганизмы и 
факультативные анаэробы, но в присутствии смешанной флоры (аэ
робы и анаэробы) метронидазол действует синергидно с антибиоти
ками, эффективными против обычных аэробов.

Увеличивает чувствительность опухолей к облучению, вызывает 
дисульфирамоподобные реакции, стимулирует репаративные про
цессы.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая (биодоступность не ме
нее 80 %). Обладает высокой проникающей способностью, достигая 
бактерицидных концентраций в большинстве тканей и жидкостей ор
ганизма, включая легкие, почки, печень, кожу, СМЖ, мозг, желчь, 
слюну, амниотическую жидкость, полости абсцессов, вагинальный 
секрет, семенную жидкость, грудное молоко, проникает через ГЭБ и 
плацентарный барьер. Объем распределения: взрослые — примерно 
0.55 л/кг, новорожденные — 0.54-0.81 л/кг.

Стах составляет от 6 до 40 мкг/мл в зависимости от дозы. ТСтах — 
1-3 ч. Связь с белками плазмы — 10-20 %.

При в/в введении 500 мг в течение 20 мин Стах в сыворотке крови 
через 1ч — 35.2 мкг/мл, через 4ч — 33.9 мкг/мл, через 8ч — 25.7 
мкг/мл; Cmin при последующем введении — 18 мкг/мл. ТСтах — 30-60 
мин, терапевтическая концентрация сохраняется в течение 6-8 ч. При 
нормальном желчеобразовании концентрация метронидазола в желчи 
после в/в введения может значительно превышать концентрацию в 
плазме.
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В организме метаболизируется около 30-60 % метронидазола пу
тем гидроксилирования, окисления и глюкуронирования. Основной 
метаболит (2-оксиметронидазол) также оказывает противопротозой- 
ное и противомикробное действие.

Т1/2 при нормальной функции печени — 8 ч (от 6 до 12 ч), при ал
когольном поражении печени — 18 ч (от 10 до 29 ч), у новорожден
ных: родившихся при сроке беременности — 28-30 нед — примерно 
75 ч, 32-35 нед — 35 ч, 36-40 нед — 25 ч. Выводится почками 60-80 % 
(20 % в неизмененном виде), через кишечник — 6-15 %.

Почечный клиренс — 10.2 мл/мин. У больных с нарушением 
функции почек после повторного введения может наблюдаться куму
лирование метронидазола в сыворотке крови (поэтому у больных с 
тяжелой почечной недостаточностью частоту приема следует умень
шать).

Метронидазол и основные метаболиты быстро удаляются из крови 
при гемодиализе (Т1/2 сокращается до 2.6 ч). При перитонеальном 
диализе выводится в незначительных количествах.

Показания. Протозойные инфекции: внекишечный амебиаз, 
включая амебный абсцесс печени, кишечный амебиаз (амебная ди
зентерия), трихомониаз, гиардиазис, балантидиаз, лямблиоз, кожный 
лейшманиоз, трихомонадный вагинит, трихомонадный уретрит.

Инфекции, вызываемые Bacteroides spp. (в т. ч. Bacteroides fragilis, 
Bacteroides distasonis, Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicron, 
Bacteroides vulgatus): инфекции костей и суставов, инфекции ЦНС, в 
т. ч. менингит, абсцесс мозга, бактериальный эндокардит, пневмо
ния, эмпиема и абсцесс легких, сепсис.

Инфекции, вызываемые видами Clostridium spp., Peptococcus и Рер- 
tostreptococcusr. инфекции брюшной полости (перитонит, абсцесс пече
ни), инфекции органов таза (эндометрит, абсцесс фаллопиевых труб 
и яичников, инфекции свода влагалища).

Псевдомембранозный колит (связанный с применением антибио
тиков).

Гастрит или язва двенадцатиперстной кишки, связанные с Helico
bacter pylori.

Профилактика послеоперационных осложнений (особенно вме
шательства на ободочной кишке, околоректальной области, аппен
дэктомия, гинекологические операции).

Лучевая терапия больных с опухолями — в качестве радиосенси
билизирующего ЛС в случаях, когда резистентность опухоли обуслов
лена гипоксией в клетках опухоли.

Противопоказания. Гиперчувствительность, лейкопения (в т. ч. в 
анамнезе), органические поражения ЦНС (в т. ч. эпилепсия), пече
ночная недостаточность (в случае назначения больших доз), беремен
ность (I триместр), период лактации.

С осторожностью. Беременность (П-Ш триместры), почечная/пе- 
ченочная недостаточность.

Режим дозирования. Внутрь и парентерально.
Внутрь, во время или после еды (или запивая молоком), не разже

вывая.
При трихомониазе — по 250 мг 2 раза в сутки в течение 10 дней 

или по 400 мг 2 раза в сутки в течение 5-8 дней. Женщинам необхо
димо дополнительно назначать метронидазол в форме вагинальных 
свечей или таблеток. При необходимости можно повторить курс ле
чения или повысить дозу до 0.75-1 г/сут. Между курсами следует сде
лать перерыв в 3-4 нед с проведением повторных контрольных лабо
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раторных исследований. Альтернативной схемой терапии является 
назначение по 2 г однократно пациенту и его половому партнеру.

Детям 2-5 лет —250 мг/сут; 5-10 лет — 250-375 мг/сут, старше 10 
лет — 500 мг/сут. Суточную дозу следует разделить на 2 приема. Курс 
лечения — 10 дней.

При лямблиозе — по 500 мг 2 раза в сутки в течение 5-7 дней.
Детям до 1 года —по 125 мг/сут, 2-4 лет —по 250 мг/сут, 

5-8 лет — по 375 мг/сут, старше 8 лет — по 500 мг/сут (в 2 приема). 
Курс лечения — 5 дней.

При гиардиазисе — по 15 мг/кг/сут в 3 приема в течение 5 дней.
Взрослым: при бессимптомном амебиазе (при выявлении кисты) 

суточная доза—1-1.5 г (по 500 мг 2-3 раза в сутки) в течение 
5-7 дней.

При хроническом амебиазе суточная доза — 1.5 г в 3 приема в те
чение 5-10 дней, при острой амебной дизентерии — 2.25 г в 3 приема 
до прекращения симптомов.

При абсцессе печени максимальная суточная доза — 2.5 г в 1 или 
2-3 приема, в течение 3-5 дней, в комбинации с антибиотиками (тет
рациклинами) и другими методами терапии.

Детям 1-3 лет — х/4 дозы взрослого, 3-7 лет — 7з дозы взрослого, 
7-10 лет — 72 дозы взрослого.

При балантидиазе — 750 мг 3 раза в сутки в течение 5-6 дней.
При язвенном стоматите взрослым назначают по 500 мг 2 раза в 

сутки в течение 3-5 дней; детям в этом случае препарат не показан.
При псевдомембранозном колите — по 500 мг 3-4 раза в сутки.
Для эрадикации Helicobacter pylori — по 500 мг 3 раза в сутки в те

чение 7 дней (в составе комбинированной терапии, например комби
нации с амоксициллином 2.25 г/сут).

При лечении анаэробной инфекции максимальная суточная до
за — 1.5-2 г.

При лечении хронического алкоголизма назначают по 500 мг/сут 
на период до 6 мес (не более).

Для профилактики инфекционных осложнений — по 750-1500 мг/ 
сут в 3 приема за 3-4 дня до операции или однократно 1 г в первые 
сутки после операции. Через 1-2 дня после операции (когда уже раз
решен прием внутрь) — по 750 мг/сут в течение 7 дней.

При выраженных нарушениях функции почек (КК менее 10 мл/ 
мин) суточная доза должна быть уменьшена в 2 раза.

Суспензия для приема внутрь. Анаэробные бактериальные инфек
ции: детям — 7 мг/кг каждые 8 ч, курс лечения — 7-10 дней; лямбли
оз: детям 2-5 лет — 200 мг/сут, 5-10 лет — 300 мг/сут, 10-15 лет — 400 
мг/сут. Продолжительность лечения лямблиоза — 5 дней. Курс лече
ния можно повторить через 10-15 дней

Парентерально. Взрослым и детям старше 12 лет в начальной дозе 
0.5-1 г в/в капельно (длительность инфузий — 30-40 мин), а затем ка
ждые 8 ч по 500 мг со скоростью 5 мл/мин. При хорошей переноси
мости после первых 2-3 инфузий переходят на струйное введение. 
Курс лечения — 7 дней. При необходимости в/в введение продолжа
ют в течение более длительного времени. Максимальная суточная до
за — 4 г. По показаниям осуществляют переход на поддерживающий 
прием внутрь в дозе по 400 мг 3 раза в сутки. Детям в возрасте до 12 
лет назначают по той же схеме в разовой дозе — 7.5 мг/кг.

При гнойно-септических заболеваниях обычно проводят 1 курс 
лечения.
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В профилактических целях взрослым и детям старше 12 лет назна
чают в/в капельно по 0.5-1 г накануне операции, в день операции и 
на следующий день — 1.5 г/сут (по 500 мг каждые 8 ч). Через 1-2 дня 
переходят на поддерживающую терапию внутрь. Больным с ХПН и 
КК менее 30 мл/мин и/или печеночной недостаточностью макси
мальная суточная доза — не более 1 г, кратность приема — 2 раза в 
сутки.

В качестве радиосенсибилизирующего ЛС вводят в/в капельно из 
расчета 160 мг/кг или 4-6 г/кв. м поверхности тела за 0.5-1 ч до нача
ла облучения. Применяют перед каждым сеансом облучения в тече
ние 1-2 нед. В оставшийся период лучевого лечения метронидазол не 
применяют. Максимальная разовая доза не должна превышать 10 г, 
курсовая — 60 г. Для снятия интоксикации, вызванной облучением, 
применяют капельное введение 5 % раствора декстрозы, Гемодеза 
или 0.9 % раствора NaCl.

При раке шейки матки и тела матки, раке кожи используют в ви
де местных аппликаций (3 г растворяют в 10 % растворе ДМСО), 
смачивают тампоны, которые применяют местно, за 1.5-2 ч до облу
чения). При плохой регрессии опухоли аппликации проводят в тече
ние всего курса лучевой терапии. При положительной динамике очи
щения опухоли от некроза — в течение первых 2 нед лечения.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: диа
рея, снижение аппетита, тошнота, рвота, кишечная колика, запоры, 
«металлический» привкус во рту, сухость во рту, глоссит, стоматит, 
панкреатит.

Со стороны нервной системы: головокружение, нарушения коор
динации движений, атаксия, спутанность сознания, раздражитель
ность, депрессия, повышенная возбудимость, слабость, бессонница, 
головная боль, судороги, галлюцинации, периферическая невро
патия.

Аллергические реакции: крапивница, кожная сыпь, гиперемия ко
жи, заложенность носа, лихорадка, артралгии.

Со стороны мочевыделительной системы: дизурия, цистит, поли
урия, недержание мочи, кандидоз, окрашивание мочи в красно-ко
ричневый цвет.

Местные реакции: тромбофлебит (боль, гиперемия или отечность 
в месте инъекции).

Прочие: нейтропения, лейкопения, уплощение зубца Т на ЭКГ.
Взаимодействие. Усиливает действие непрямых антикоагулянтов, 

что ведет к увеличению времени образования протромбина.
Аналогично дисульфираму вызывает непереносимость этанола.
Одновременное применение с дисульфирамом может привести к 

развитию различных неврологических симптомов (интервал между 
назначением — не менее 2 нед).

Метронидазол для в/в введения не рекомендуется смешивать с 
другими ЛС.

Циметидин подавляет метаболизм метронидазола, что может при
вести к повышению его концентрации в сыворотке крови и увеличе
нию риска развития побочных явлений.

Одновременное назначение Л С, стимулирующих ферменты мик
росомального окисления в печени (фенобарбитал, фенитоин), может 
ускорять элиминацию метронидазола, в результате чего понижается 
его концентрация в плазме.
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При одновременном приеме с препаратами Li+ может повышаться 
концентрация последнего в плазме и развитие симптомов интоксика
ции.

Не рекомендуется сочетать с недеполяризующими миорелаксанта
ми (векурония бромид).

Сульфаниламиды усиливают противомикробное действие метро
нидазола.

Особые указания. В период лечения противопоказан прием этано
ла (возможно развитие дисульфирамоподобных реакций: абдоми
нальная боль спастического характера, тошнота, рвота, головная 
боль, внезапный прилив крови к лицу).

В комбинации с амоксициллином не рекомендуется применять у 
пациентов моложе 18 лет.

При длительной терапии необходимо контролировать картину 
крови.

При лейкопении возможность продолжения лечения зависит от 
риска развития инфекционного процесса.

Появление атаксии, головокружения и любое другое ухудшение 
неврологического статуса больных требует прекращения лечения.

Может иммобилизовать трепонемы и приводить к ложноположи
тельному тесту Нельсона.

Окрашивает мочу в темный цвет.
При лечении трихомонадного вагинита у женщин и трихомонад- 

ного уретрита у мужчин необходимо воздерживаться от половой жиз
ни. Обязательно одновременное лечение половых партнеров. Лече
ние не прекращается во время менструаций. После терапии трихомо- 
ниаза следует провести контрольные пробы в течение 3 очередных 
циклов до и после менструации.

После лечения лямблиоза, если симптомы сохраняются, через 3-4 
нед провести 3 анализа кала с интервалами в несколько дней (у неко
торых успешно леченных больных непереносимость лактозы, вызван
ная инвазией, может сохраняться в течение нескольких недель или 
месяцев, напоминая симптомы лямблиоза).

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

В МЕТРОНИДАЗОЛ + МИКОНАЗОЛ&
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство 

(противомикробное и противопротозойное средство + противогриб
ковое средство).

Синонимы: Клион-Д 100; Нео-Пенотран.
Формы выпуска. Вагинально: суппозитории вагинальные, таблетки 

вагинальные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат для 

интравагинального применения. Активен в отношении заболеваний, 
вызванных Trichomonas spp. и/или грибами. Метронидазол — проти- 
вомикробный препарат с высокой активностью в отношении обли
гатных споро- и неспорообразующих анаэробных бактерий (Bacteroi- 
des fragilis и другие Bacteroides spp., Fusobacterium spp., эубакгерии, 
Haemophilus influenzae, анаэробные кокки) и возбудителей некоторых 
протозойных инфекций {Trichomonas spp., Giardia lamblia, Entamoeba 
histolytica)', оказывает бактерицидное и противоцистодное действие; 
неактивен в отношении аэробных бактерий. Миконазол оказывает 
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фунгицидное действие. При интравагинальном применении активен 
в основном в отношении Candida albicans.

Показания. Вагинит: трихомониаз, микозы.
Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (осо

бенно I триместр).
Режим дозирования. Интравагинально, по 1 таблетке (предвари

тельно смочив водой) вечером, перед сном, в течение 10 дней. При 
лечении трихомонадной инфекции одновременно назначают метро
нидазол перорально.

Побочные эффекты. Местные: жжение, зуд, раздражение слизи
стой оболочки влагалища. Общие: головная боль, тошнота, диарея, 
абдоминальная боль спастического характера, кожная сыпь, крапив
ница.

Взаимодействие. Усиливает действие непрямых антикоагулянтов.
Особые указания. В процессе лечения запрещается употреблять 

этанол, рекомендуется воздерживаться от половой жизни. Вагиналь
ные таблетки эффективно действуют только в комбинации с пер
оральными формами метронидазола.

В МЕТРОНИДАЗОЛ + ХЛОРГЕКСИДИН&
Фарм. группа: противомикробное средство.
Синонимы: Метрогил Дента; Метрогил дента профессиональный; 

Метрозол Дента.
Формы выпуска. Местно: гель стоматологический
Фармакологическое действие. Комбинированный противомикроб- 

ный препарат. Эффективность препарата обусловлена наличием в его 
составе таких активных ингредиентов, как метронидазол и хлоргек- 
сидин.

Метронидазол — производное нитроимидазола, обладающего ан- 
типротозойным и антибактериальным действием против анаэробных 
простейших и анаэробных бактерий, вызывающих периодонтит: Рог- 
phyromonas gingivalis, Prevotella intermedia, Prevotella denticola, Fusobacte- 
rium fusiformis, Wolinella recta, Treponema spp., Eikenella corrodens, Borre- 
lia vincenti, Bacteroides melaninogenicus, Selenomonas spp. Неактивен в 
отношении аэробных бактерий. Механизм действия заключается в 
биохимическом восстановлении 5-нитрогруппы метронидазола внут
риклеточными транспортными протеинами анаэробных микроорга
низмов и простейших. Восстановленная 5-нитрогруппа метронидазо
ла взаимодействует с ДНК клетки микроорганизмов, ингибируя син
тез их нуклеиновых кислот, что ведет к гибели бактерий.

Хлоргексидин — дезинфицирующее средство, активно в отноше
нии широкого спектра вегетативных форм грамотрицательных и 
грамположительных микроорганизмов, дрожжей, дерматофитов и ли
пофильных вирусов. На споры бактерий действует только при повы
шенной температуре. Бактерицидный эффект обусловлен связывани
ем катионов (результат диссоциации соли хлоргексидина в физиоло
гической среде) с отрицательно заряженными стенками бактериаль
ных клеток и экстрамикробных комплексов. В низких концентраци
ях, нарушая осмотическое равновесие бактериальных клеток и выход 
из них К+ и фосфора, оказывает бактериостатическое действие; при 
высоких концентрациях цитоплазматическое содержимое бактери
альной клетки осаждается, что ведет в конечном итоге к гибели бак
терий.
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Показания. Острый гингивит; острый некротический язвенный 
гингивит Винцента; хронический отечный гингивит, хронический ги
перпластический гингивит, хронический атрофический (десквама
тивный) гингивит; хронический периодонтит; периодонтальный абс
цесс; рецидивирующий афтозный (язвенный) стоматит; гангреноз
ный пульпит, постэкстракционный альвеолит, юношеский пародон
тит, зубная боль инфекционного происхождения.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к метронидазо
лу, хлоргексидину и производным нитроимидазола).

С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. Только для стоматологического применения!
Местно, после тщательной чистки зубов прополоскать полость рта 

содовым раствором и протереть десны сухим ватным шариком. Выда
вить небольшое количество геля на зубную щетку и нанести гель зуб
ной щеткой на десны и межзубные промежутки. После нанесения ге
ля в течение 30 мин нельзя полоскать рот и принимать пищу. Нано
сить на область десен 2 раза в день. Длительность лечения составляет 
в среднем 7-10 дней.

Для профилактики заболевания небольшое количество геля (раз
мером с горошину) добавляется к зубной пасте. Профилактические 
курсы лечения проводятся в течение 2-4 нед 1-2 раза в год.

Побочные эффекты. «Металлический» привкус во рту, головная 
боль, аллергические реакции (кожная сыпь, зуд, крапивница).

Взаимодействие. Усиливает антикоагулянтное действие варфарина 
(увеличение времени образования протромбина).

Одновременное применение с дисульфирамом усиливает токсичность 
Л С, что может привести к развитию неврологических симптомов.

Противомикробная активность метронидазола снижается при од
новременном применении с фенобарбиталом и фенитоином из-за ус
коренного метаболизма метронидазола.

Циметидин подавляет метаболизм метронидазола, что может при
вести к повышению концентрации метронидазола в сыворотке крови.

Особые указания. Избегать попадания в глаза.
Применение препарата у беременных и кормящих женщин неже

лательно.

[В| МЕФЛОХИН
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Синоним — Лариам.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 250 мг.
Химическое название. (К*,5*)-(±)-альфа-2-пиперидинил-2,8-бис-  

(трифторметил)-4-хинолинметанол (и в виде гидрохлорида).
Фармакологическое действие. Противомалярийное средство, дей

ствует на бесполые эритроцитарные формы возбудителей малярии 
человека: Plasmodium falciparum, Plasmodium vivax, на циркулирующие 
шизонты Plasmodium malariae и Plasmodium ovale. Эффективен в отно
шении возбудителей малярии, устойчивых к другим противомалярий
ным ЛС (хлорохину, прогуанилу, пириметамину, комбинации пири
метамина с сульфаниламидами).

Неэффективен в отношении гамонтов Plasmodium falciparum и «пе
ченочных» гистошизонтов и Plasmodium vivax.

Достаточно быстро может возникать резистентность. Устойчивые 
штаммы могут обнаруживаться даже в тех регионах, где препарат ра
нее никогда не применялся.
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Оказывает хинидиноподобное действие на сердце.
Лечебный эффект проявляется при еженедельном приеме в тече

ние 4 нед после отъезда из эндемической зоны.
Фармакокинетика. Абсорбция — высокая (прием пищи существен

но ускоряет скорость и увеличивает степень всасывания на 40 %). 
Биодоступность — 85 %. ТСтах — 6-24 ч. Концентрация в плазме по
сле разового назначения в дозе 250 мг — 290-340 нг/мл, стационар
ная — 560-1250 нг/мл. МПК — 600 мкг/л. Объем распределения — 20 
л/кг. Проникает через ГЭБ, плаценту и в грудное молоко. Накапли
вается в эритроцитах в концентрации, в 2 раза превышающей плаз
менную. Связь с белками плазмы — 98 %.

Метаболизируется с образованием 2 метаболитов: основной мета
болит — 2,8-бистрифторметил-4-хинолиновая карбоксикислота и 
спирт. Максимальные концентрации основного метаболита в плазме 
на 50 % превышают таковые мефлохина и достигаются через 2 нед. 
После этого снижение концентраций основного метаболита и мефло
хина в плазме происходит с одинаковой скоростью. AUC основного 
метаболита в 3-5 раз превышает аналогичный показатель для исход
ного препарата.

Т1/2 — 2-4 нед. Общий клиренс — 30 мл/мин. Выводится в виде 
продуктов метаболизма преимущественно с желчью. Имеет тенден
цию к кумуляции, может обнаруживаться в плазме в течение 1 мес 
после прекращения приема.

Показания. Малярия — лечение легких и среднетяжелых форм, 
профилактика и самостоятельная неотложная терапия (в тех случаях, 
когда получить медицинскую помощь не представляется возмож
ным).

Противопоказания. Гиперчувствительность, острые психозы, эпи
лепсия (в т. ч. в анамнезе) и другие эпилептические припадки, бере
менность.

С осторожностью. Печеночная недостаточность, беременность 
(I триместр), психические заболевания, возраст до 2 лет или масса 
тела до 15 кг.

Режим дозирования. Внутрь, после приема пищи, запивая боль
шим количеством жидкости (не менее 200 мл), в 2-3 приема (допус
тимо предварительное измельчение таблетки).

Лечение: больным с резко сниженным иммунитетом и массой те
ла более 45 кг — 20-25 мг/кг/сут (1.25-1.5 г/сут), больным с умеренно 
сниженным иммунитетом — 15 мг/кг/сут (0.75-1 г/сут). Если в тече
ние 30 мин после приема у больного возникла рвота, следует повтор
но принять полную дозу, через 30-60 мин после приема — дополни
тельно половину дозы. После лечения малярии, вызванной Plasmo
dium vivax, для устранения «печеночных» форм плазмодиев показана 
профилактика рецидивов производными 8-аминохинолина. Если 
полный курс лечения через 48-72 ч не приводит к улучшению состоя
ния больного, необходимо решить вопрос о назначении другого ЛС. 
При тяжелой острой малярии — только после начального курса в/в 
терапии хинином длительностью не менее 2-3 дней. Детям — 25 мг/кг, 
однократно.

Профилактика: взрослым и детям с массой тела более 45 кг — 
5 мг/кг (250 мг) 1 раз в неделю; взрослым и детям с массой тела 
30-45 кг — 187.5 мг (3/4 таблетки), 20-30 кг — 125 мг (72 таблетки), до 
20 кг включительно — 62.5 мг (1/4 таблетки). Первый раз следует при
нять не менее чем за 1 нед до прибытия в эндемичный по малярии 
регион и продолжать в течение 4 нед после возвращения. Если это 
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невозможно, необходимо назначить «ударную» дозу: для взрослых с 
массой тела более 45 кг — 250 мг/сут в течение 3 дней подряд, а за
тем — 250 мг/нед. Еженедельные дозы следует принимать всегда в 
один и тот же день недели.

Самостоятельная неотложная терапия: начальная доза для боль
ных с массой тела 45 кг и более — 15 мг/кг/сут (750 мг/сут), если ме
дицинская помощь продолжает оставаться недоступной в течение 
24 ч, а побочные эффекты отсутствуют, то через 6-8 ч — 500 мг (боль
ным с массой тела более 60 кг), через 6-8 ч после повторного прие
ма — еще 250 мг.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: при 
использовании профилактических доз — преходящие тошнота, рвота, 
диарея, боль в животе, повышение активности «печеночных» транс
аминаз, снижение аппетита, при использовании терапевтических 
доз — более выраженные диспептические явления.

Со стороны нервной системы: головокружение, головная боль, су
дороги, депрессия, психотические или параноидальные состояния, 
при использовании терапевтических доз — сонливость, бессонница, 
«кошмарные» сновидения, невропатия, парестезии, тревожность, 
снижение памяти, спутанность сознания, галлюцинации, энцефало
патия.

Со стороны органов чувств: нарушения зрения, шум в ушах, вес
тибулярные и лабиринтные нарушения (при использовании терапев
тических доз).

Со стороны ССС: экстрасистолия, при использовании терапевти
ческих доз — лабильность АД, сосудистый коллапс, тахикардия, серд
цебиение, брадикардия, аритмии, AV-блокада.

Со стороны кожных покровов: кожная сыпь, экзантема, алопеция 
(при использовании терапевтических доз).

Аллергические реакции: крапивница, зуд, мультиформная экссу
дативная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсона).

Со стороны опорно-двигательного аппарата: судороги в мышцах, 
миастения, миалгия, артралгия.

Лабораторные показатели: гиперкреатининемия, лейкопения, лей
коцитоз, тромбоцитопения (побочные реакции при использовании 
терапевтических доз — более выраженные, при профилактических 
дозах — нестойкие).

Прочие: астения, слабость, лихорадка, озноб (при использовании 
терапевтических доз).

Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, системные головокру
жения, боль в животе, нарушения центральной и периферической 
нервных систем, ССС.

Лечение: промывание желудка, симптоматическая терапия. Необ
ходим продолжительный контроль гемодинамических показателей, 
ЭКГ и нервно-психического статуса.

Взаимодействие. Снижает эффективность противоэпилептических 
ЛС (в т. ч. вальпроевой кислоты, карбамазепина, фенобарбитала, фе
нитоина). Уменьшает иммуногенность пероральных живых брюшно
тифозных вакцин.

Усиливает торможение проводимости и возбудимости сердечной 
мышцы, вызываемые p-адреноблокаторами, хинином, хинидином, 
галофантрином, БМКК.

Хинин, хинидин, хлорохин увеличивают риск развития наруше
ний ритма сердца.
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Особые указания. Женщинам репродуктивного возраста следует 
назначать лечение только при условии применения надежной кон
трацепции в течение всего времени приема мефлоксина и 2 мес по
сле приема его последней дозы.

Не рекомендуется использовать при тяжелых формах малярии 
(эффект наступает медленно и невозможно парентеральное введе
ние).

Нейропсихические расстройства (тревога, депрессия, нарушения 
сознания) требуют отмены.

После хинина или хинидина принимать мефлохин можно не ра
нее чем через 12 ч. При профилактическом назначении в течение 
длительного времени (прием препарата более 1 года нежелателен) не
обходим периодический анализ показателей функции печени и оф
тальмологическое обследование.

В период лечения необходимо воздерживаться от вождения авто
транспорта и занятий потенциально опасными видами деятельности, 
требующими повышенной концентрации внимания и быстроты пси
хомоторных реакций.

В МИДЕКАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синоним — Макропен.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 175 мг|5 мл, таблетки покрытые оболочкой 400 мг
Химическое название. Лейкомицин V 3, 4В-дипропаноат.
Фармакологическое действие. Макролид, обладает бактериостати

ческим действием в низких дозах, в больших — бактерицидным. Об
ратимо связывается с 50S субъединицей рибосомальной мембраны 
бактерий и подавляет синтез белка.

Имеет широкий спектр действия, включающий как грамположи- 
тельные {Staphylococcus spp., продуцирующие и не продуцирующие 
пенициллиназу; Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae', Liste
ria monocytogenes, Bacillus anthracis, Clostridium spp., Corynebacterium di- 
phtheriae), так и грамотрицательные {Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus 
influenzae, Bordetella pertussis, Campylobacter spp., Moraxella catarrhalis, 
Brucella spp.) и внутриклеточные микроорганизмы: Legionella spp., Ure- 
aplasma urealyticum, Mycoplasma spp., Chlamydia spp., Treponema spp., Ri
ckettsia spp.; устойчивые к эритромицину грамотрицательные палочки 
{Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa), а также Shigella spp., Salmo
nella spp. и др.

Является антибиотиком резерва для лечения бактериальных ин
фекций, при аллергии к p-лактамным антибиотикам.

Фармакокинетика. После приема внутрь быстро и достаточно пол
но всасывается. Концентрации, превышающие обнаруживаемые в 
сыворотке крови, создаются во внутренних органах (особенно в лег
ких, околоушной и подчелюстной железах) и коже через 1-2 ч. В те
рапевтической концентрации в крови и тканях сохраняется в течение 
6 ч.

Метаболизируется в печени с образованием 2 фармакологически 
активных метаболитов. Выводится в основном с желчью, небольшая 
часть — почками (менее 5 %).

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями: бронхит, пневмония (в т. ч. атипичная), тонзил
лит, отит, синусит, стоматит, энтериты, вызываемые Campylobacter, 
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инфекции мочеполовых органов (в т. ч. неспецифический уретрит 
и др.), инфекции кожи и мягких тканей, трахома, бруцеллез, болезнь 
легионеров, гонорея, сифилис, скарлатина, рожа, дифтерия, коклюш.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность.

С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. Внутрь, до еды. Взрослым — по 400 мг 3 раза 

в сутки. Максимальная суточная доза — 1.6 г.
Детям при инфекциях средней тяжести и тяжелых инфекциях — в 

суточной дозе 30-50 мг/кг в 3 приема. При инфекциях легкого тече
ния возможно двукратное назначение этой дозы.

Детям младшего возраста — желательно в форме суспензии. Разо
вая доза зависит от массы тела и составляет: при массе до 5 кг — 
3.75мл; 5-10 кг —7.5 мл; 10-15 кг—10 мл; 15-20 кг—15 мл; 
20-30 кг — 22.5 мл. Кратность приема — 2 раза в сутки. Для приготов
ления суспензии к порошку из флакона необходимо добавить 100 мл 
дистиллированной воды, перед каждым употреблением суспензию 
взбалтывают. Срок годности приготовленной суспензии — 14 дней 
(при хранении в холодильнике).

Длительность лечения —7-10 дней, при хламидийных инфекци
ях — 14 дней.

Побочные эффекты. Редко: тошнота, снижение аппетита, ощуще
ние тяжести в эпигастрии, рвота, диарея, повышение активности «пе
ченочных» трансаминаз, гипербилирубинемия (у предрасположенных 
пациентов), слабость, аллергические реакции (крапивница).

Взаимодействие. При одновременном применении снижает выве
дение циклосерина и непрямых антикоагулянтов (варфарина). 
Уменьшает метаболизм в печени алкалоидов спорыньи, карбамазепи
на (не оказывает влияния на фармакокинетику теофиллина).

Особые указания. При длительном применении рекомендуется кон
тролировать лабораторные показатели, характеризующие функцию пе
чени, особенно у пациентов с заболеванием печени в анамнезе.

[=1 Микогептин
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 100 тыс. 

ЕД.
Химическое название. 7-дигидро-5-дегидрокандидин.
Фармакологическое действие. Полиеновый антибиотик, продуци

руемый акгиномицетом Streptoverticillium mycoheptinicum\ оказывает 
противогрибковое действие. По структуре аналогичен амфотерицину 
В. Активен в отношении возбудителей глубоких системных микозов 
и дрожжеподобных грибов.

Фармакокинетика. Абсорбция из ЖКТ — низкая; выводится поч
ками.

Показания. Висцеральные микозы: кокцидиоидоз, гистоплазмоз, 
криптококкоз, аспергиллез, кандидоз, бластомикоз, споротрихоз, фи
комикоз, хромомикоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность; беременность, период 
лактации; печеночная и/или почечная недостаточность; язвенная бо
лезнь желудка и двенадцатиперстной кишки.

Режим дозирования. Внутрь, 0.4-0.6 г (200-300 тыс. ЕД) 2 раза в 
сутки, в течение 10-14 дней. При необходимости и хорошей перено
симости через 7 дней курс лечения повторяют.
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Побочные эффекты. Нарушение функции почек (повышение кон
центрации мочевины, протеинурия); тошнота, диарея, боль в животе, 
снижение аппетита; головокружение, головная боль; кожные высы
пания, зуд.

Особые указания. Лечение должно проводиться под контролем 
концентрации мочевины, креатинина крови и лабораторных исследо
ваний мочи. При повышении уровня остаточного азота более 
28.6 ммоль/л или появлении в моче белка и патологических элемен
тов, а также при появлении выраженных диспептических расстройств 
прием прекращают до исчезновения этих изменений. При развитии 
аллергических реакций следует назначить антигистаминные ЛС, при 
диспептических явлениях — внутрь раствор прокаина.

МИКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Гино-Дактарин; Гино-Микозал; Дактарин; Микозон.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 2 %, 

спрей для наружного применения 0.16 %;
Вагинально: капсулы вагинальные 200, 400 мг, суппозитории ваги

нальные 200, 400 мг.
Химическое название. 1-[2-(2, 4-дихлорфенил)-2-[(2, 4-дихлорфе- 

нил)метокси]этил] -1Н-имидазол (и в виде нитрата).
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, инги

бирующее синтез эргостерола, изменяет липидный состав мембраны, 
в результате чего возникает гибель гриба. Активен в отношении дер
матофитов, дрожжевых и некоторых других грибов. Проявляет проти- 
вомикробную активность в отношении грамположительных микроор
ганизмов. Не изменяет состав микрофлоры и pH влагалища. Быстро 
устраняет зуд, который обычно сопровождает грибковые инфекции.

Фармакокинетика. Системная абсорбция препарата при интрава- 
гинальном и наружном применении очень низка. Быстро разрушает
ся в печени. При системном применении почками выводится 
14-15 % дозы в виде неактивных производных.

Фармакокинетический профиль трехфазный, с Т1/2 0.4; 2.1 и 24.1 ч 
для каждой из фаз. Гистогематические барьеры преодолевает плохо. 
В СМЖ практически не проникает.

Показания. Наружно — дерматомикозы, вызванные грибами, чув
ствительными к препарату (в т. ч. при вторичном инфицировании 
грамположительными микроорганизмами); онихомикоз.

Местно — вагинальные и вульвовагинальные кандидозы, суперин
фекция, вызванная грамположительными микроорганизмами; гриб
ковый баланит.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (П-Ш 
триместр —для применения вагинальных форм), печеночная и/или 
почечная недостаточность, детский возраст до 12 лет (для вагиналь
ных форм).

С осторожностью. Сахарный диабет, нарушения микроцирку
ляции.

Режим дозирования. Наружно (крем, спрей-порошок): крем нано
сят 2 раза в день на пораженную поверхность мягкими втирающими 
движениями. Лечение продолжают до полного исчезновения симпто
мов и в течение нескольких последующих дней для предупреждения 
рецидивов.
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Местно (вагинальные суппозитории и капсулы): по 1 вагинально
му суппозиторию (100, 200 мг) вводят на ночь глубоко во влагалище. 
После исчезновения симптомов лечение продолжают еще в течение 
14 дней. Капсулы вагинальные: по 200 мг на ночь в течение 7 дней, 
или 200 мг на ночь в первый день, в последующие 3 дня по 200 мг
2 раза в день (утром и вечером), или по 400 мг на ночь в течение
3 дней.

В процессе терапии проводят микологический контроль, результа
ты которого и определяют продолжительность лечения (обычно 
2-6 нед). Лечение онихомикоза — непрерывное, в течение 3 мес.

Побочные эффекты. При приеме внутрь: тошнота, при длитель
ном лечении — диарея, в редких случаях — аллергические реакции.

При наружном применении редко — кожные реакции.
При применении влагалищного крема — аллергические реакции. 

Использование крема в чрезмерных количествах — раздражение ко
жи, зуд, чувство жжения (обычно исчезает при прекращении тера
пии).

Взаимодействие. Усиливает действие непрямых антикоагулянтов, 
пероральных гипогликемических ЛС, фенитоина.

Особые указания. Необходимо проводить одновременное лечение 
обоих половых партнеров.

В период беременности вагинальное использование препарата 
(вагинальные суппозитории, капсулы) возможно только в I триме
стре.

Крем при местном применении не всасывается и может использо
ваться во время беременности и в период грудного вскармливания.

Нельзя допускать попадания препарата в глаза.
При поражении ногтей следует обрезать их как можно короче. 

При поражении стоп тщательно обрабатывают межпальцевые проме
жутки.

И МИТОМИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синонимы: Веро-митомицин; Митомицин-С Киова; Мутамицин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 2, 10, 20 мг, порошок для приготовления рас
твора для инъекций 2, 5, 10, 20, 40 мг.

Химическое название. [laR-(la альфа, 8бета, 8а альфа, 8Ь альфа)] -
6- амино-8-[[(аминокарбонил)окси]метил] -1, 1а, 2, 8, 8а, 8Ь-гекса- 
гидро-8а-метокси-5-метилазирино[2’, 3’:3, 4]пирроло[1, 2-а]индол-4,
7- дион.

Описание. Кристаллы или кристаллический порошок сине-фиоле
тового цвета. Термостабилен, обладает высокой точкой плавления, 
легко растворяется в органических растворителях. Мол. масса 334.33.

Фармакологическое действие. Антибиотик с противоопухолевой 
активностью, выделенный из культуры гриба Streptomyces caespitosus. 
Подавляет синтез ДНК, при высоких концентрациях подавляет син
тез белка и РНК. Наиболее активен в поздней G1- и S-фазах митоза. 
После ферментативной активации в тканях действует как би- или 
трифункциональный алкилирующий препарат. Обладает относитель
но слабой иммунодепрессивной активностью. Как и другие цитоста
тики, оказывает миелосупрессивное действие.

Фармакокинетика. В ЖКТ и при введении в мочевой пузырь 
практически не всасывается. При в/в введении в дозах 30, 20 и 10 мг
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Cmax —2.4; 1.7 и 0.52 мкг/мл соответственно. Не проникает через 
ГЭБ.

Метаболизируется преимущественно в печени, в некоторой степе
ни в других тканях, включая почки. Т1/2 — 5-15 мин (начальная фаза), 
около 50 мин (конечная фаза).

Выводится почками (10 % в неизмененном виде), небольшое ко
личество — с желчью.

Показания. Рак пищевода, рак желудка, рак поджелудочной желе
зы, рак печени, рак желчных протоков, рак толстой кишки и прямой 
кишки, рак молочной железы, рак шейки матки, рак эндометрия, рак 
вульвы, немелкоклеточный рак легкого, мезотелиома, рак почечных 
лоханок и мочеточников, рак мочевого пузыря, рак предстательной 
железы, злокачественные опухоли головы и шеи, хронический мие- 
лоцитарный лейкоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, тяжелая ХПН (при 
концентрации креатинина в плазме выше 1.7 мг/100 мл), беремен
ность, период лактации, детский возраст.

С осторожностью. Острые инфекционные заболевания грибковой, 
бактериальной или вирусной этиологии (в т. ч. Herpes simplex, Vari
cella zoster), ХПН, выраженное угнетение функции костного мозга (в 
т. ч. при лечении цитостатиками, лучевой терапии), коагулопатия.

Режим дозирования. Режим дозирования устанавливают индиви
дуально в зависимости от показаний, состояния пациента и приме
няемой схемы противоопухолевой терапии.

Препарат вводится в/в струйно медленно или внутрипузырно (при 
опухолях мочевого пузыря). При необходимости препарат может 
быть введен в/a, внутриплеврально или внутрибрюшинно.

При монотерапии обычно используют следующие схемы в/в ка
пельного введения:

20 мг/кв. м (увеличение дозы не приводит к повышению эффекта) 
с интервалом 4-6 нед;

или 2 мг/кв. м поверхности тела, 5 дней в неделю в течение 2 нед 
(с 1-го по 5-й и с 8-го по 12-й дни курса) каждые 4-6 нед;

или 4-6 мг 1-2 раза в неделю;
при необходимости высокодозной терапии — по 10-30 мг 1-3 раза 

(и более) в неделю.
В составе комплексной терапии: в/в капельно по 10 мг/кв. м по

верхности тела 1 раз каждые 6-8 нед или 2-4 мг 1-2 раза в неделю.
Максимальная доза при в/в введении — 30 мг/сут.
Учитывая возможность кумулятивной миелосупрессии, вызывае

мой митомицином, при последующих в/в введениях препарата дозу 
корректируют в зависимости от выраженности угнетения функции 
костного мозга.

Рекомендуемую дозу вводят полностью при количестве лейкоци
тов и тромбоцитов, соответственно, не менее 3 тыс./мкл и 75 тыс./ 
мкл, 70 % — не менее 2 тыс./мкл и 25 тыс./мкл, 50 % от дозы — при 
уровне ниже 2 тыс./мкл и 25 тыс./мкл.

При использовании митомицина в комбинации с другими миело- 
супрессивными ЛС дозу препарата следует скорректировать соответ
ствующим образом.

В/a, внутриплеврально или внутрибрюшинно вводят по 2-10 мг 
ежедневно.

Приготовление раствора: содержимое флакона растворяют непо
средственно перед употреблением в воде для инъекций до концентра
ции 0.4 мг/мл (2 мг активного вещества на 5 мл).
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В мочевой пузырь вводят 30-40 мг (до 60 мг), растворенных в 
0.9 % растворе NaCl до концентрации не более 1 мг/мл, 1 раз в неде
лю, в течение 6-8 нед и далее ежемесячно в течение 6 мес либо по 
4-10 мг ежедневно или каждые 2 дня.

Побочные эффекты. Со стороны органов кроветворения: угнете
ние костномозгового кроветворения (тромбоцитопения, лейкопения, 
анемия; возможно развитие сепсиса).

Со стороны дыхательной системы: респираторный дистресс-син
дром (острое удушье, одышка, бронхоспазм, «сухой» непродуктивный 
кашель).

Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 
почек (протеинурия, гематурия), отеки, гиперкреатининемия, гемо
литико-уремический синдром (сопровождающийся преимущественно 
тромбоцитопенией, микроангиопатической гемолитической анемией 
с фрагментацией эритроцитов и анурической формой острой почеч
ной недостаточности). Более редкими проявлениями синдрома могут 
быть отек легких, невропатии и повышение АД, обморочные состоя
ния. Развитие гемолитическо-уремического синдрома наблюдалось у 
больных, получавших митомицин в/в в дозах, превышающих 60 мг.

Со стороны пищеварительной системы: стоматит, снижение аппе
тита, тошнота, рвота, диарея, нарушения функции печени.

Со стороны кожных покровов: обратимая алопеция, высыпания 
на коже, изъязвления кожи.

Со стороны ССС: снижение сократимости миокарда, развитие 
или усугубление течения СН (у больных, ранее получавших доксору
бицин).

Местные реакции: тромбофлебит, при попадании препарата под 
кожу — гиперемия, боль, воспаление подкожной жировой клетчатки, 
некроз.

Прочие: акроцианоз, головная боль, гипертермия, парестезии 
(ощущение онемения или покалывания в пальцах рук и ног); астения 
или миастения.

При внутрипузырном применении — раздражение мочеполовых 
путей, дизурические расстройства, ночной энурез, повышенная час
тота мочеиспускания, цистит, гематурия и другие симптомы местно
го раздражения, атрофия мочевого пузыря. Сыпь и зуд на руках и в 
области гениталий.

Передозировка. Лечение: симптоматическое, специфический ан
тидот при передозировке неизвестен.

Взаимодействие. Другие противоопухолевые ЛС или лучевая тера
пия усиливают миело- и нефротоксический эффекты.

При предварительном или одновременном введении других про
тивоопухолевых ЛС, особенно содержащих алкалоиды барвинка, мо
жет вызвать респираторный дистресс-синдром (с признаками острого 
удушья и бронхоспазма). Развитие данного синдрома было также от
мечено у пациентов, получавших лечение митомицином и оксигено- 
терапию (ингаляция смеси, содержащей более 50 % кислорода).

При одновременном применении с доксорубицином возможно 
усиление кардиотоксического действия (общая доза доксорубицина 
не должна превышать 450 мг/кв. м).

Особые указания. Митомицин вызывает кумулятивную миелосу- 
прессию, о чем больные должны быть обязательно проинформирова
ны. На протяжении курса лечения и в течение 8 нед после его окон
чания (угнетение функции костного мозга может возникнуть в любое 
время) необходим контроль за показателями периферической крови 
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(число лейкоцитов, нейтрофилов, тромбоцитов, НЬ) и концентраци
ей креатинина и мочевины в сыворотке крови. Наибольшее сниже
ние количества лейкоцитов и тромбоцитов в среднем наблюдается 
через 4 нед, восстановление показателей крови — в среднем через 
10 нед после введения препарата.

В случае возникновения легочной токсичности следует прекра
тить применение митомицина и назначить лечение ГКС.

При повышении концентрации креатинина в сыворотке крови 
свыше 150 мкмоль/л или прогрессировании заболевания терапию ми
томицином прекращают.

Женщинам и мужчинам во время лечения и в течение 3 мес после 
окончания терапии митомицином следует использовать надежные 
способы контрацепции.

В/в введение проводится только медленно, с большой осторожно
стью (тщательно избегая попадания раствора в экстравазальное про
странство).

Митомицин, являясь иммунодепрессантом, может снижать им
мунный ответ на вакцинацию, если она проводится одновременно с 
терапией митоксантроном. Интервал между прекращением примене
ния иммунодепрессантов и восстановлением способности реагиро
вать на вакцину (инактивированную или живую) зависит от дозы, ос
новного заболевания и других факторов и варьирует от 3 мес до 
1 года.

При применении различных растворителей стабильность раствора 
меняется: 5 % раствор декстрозы — стабильность 3 ч, 0.9 % раствор 
NaCl —12 ч, натрия лактат для инъекций — 24 ч.

МОКСИФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон. 
Синоним — Авелокс.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 400 мг; 
Парентерально: раствор для инфузий 400 мг.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство из 

группы фторхинолонов, действует бактерицидно. Проявляет актив
ность в отношении широкого спектра грамположительных и грамот- 
рицательных микроорганизмов, анаэробных, кислотоустойчивых и 
атипичных бактерий: Mycoplasma spp., Chlamydia spp., Legionella spp. 
Эффективен в отношении бактериальных штаммов, резистентных к 
р-лактамным антибиотикам и макролидам.

Активен в отношении большинства штаммов микроорганизмов: 
грамположительные — Staphylococcus aureus (включая штаммы, нечув
ствительные к метициллину), Streptococcus pneumoniae (включая штам
мы, устойчивые к пенициллину и макролидам), Streptococcus pyogenes 
(группа А); грамотрицательные — Haemophilus influenzae (включая как 
продуцирующие, так и не продуцирующие р-лактамазу штаммы), Ha
emophilus parainfluenzae, Klebsiella pneumoniae, Moraxella catarrhalis 
(включая как продуцирующие, так и не продуцирующие р-лактамазу 
штаммы), Escherichia coli, Enterobacter cloacae} атипичные — Chlamydia 
pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae.

По данным исследований in vitro, хотя перечисленные ниже мик
роорганизмы чувствительны к моксифлоксацину, тем не менее безо
пасность и эффективность его при лечении инфекций не была уста
новлена. Грамположительные микроорганизмы: Streptococcus milleri, 
Streptococcus mitis, Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae, 
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Staphylococcus cohnii, Staphylococcus epidermidis (включая штаммы, чув
ствительные к метициллину), Staphylococcus haemolyticus, Staphylococ
cus hominis, Staphylococcus saprophyticus, Staphylococcus simulans, Coryne- 
bacterium diphtheriae. Грамотрицательные микроорганизмы: Bordetella 
pertussis, Klebsiella oxytoca, Enterobacter aerogenes, Enterobacter agglome- 
rans, Enterobacter intermedius, Enterobacter sakazakii, Proteus mirabilis, 
Proteus vulgaris, Morganella morganii, Providencia rettgeri, Providencia 
stuartii.

Анаэробные микроорганизмы: Bacteroides distasonis, Bacteroides eg- 
gerthii, Bacteroides fragilis, Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicron, 
Bacteroides uniformis, Fusobacterium spp., Porphyromonas spp., Porphyromo- 
nas anaerobius, Porphyromonas asaccharolyticus, Porphyromonas magnus, 
Prevotella spp., Propionibacterium spp., Clostridium perfringerts, Clostridium 
ramosum. Атипичные микроорганизмы: Legionella pneumophila, Co- 
xiella burnetii.

Блокирует топоизомеразами II и IV ферменты, контролирующие 
топологические свойства ДНК и участвующие в репликации, репара
ции и транскрипции ДНК. Действие моксифлоксацина зависит от 
его концентрации в крови и тканях. Минимальные бактерицидные 
концентрации почти не отличаются от МПК.

Отсутствует перекрестная резистентность с пенициллинами, це
фалоспоринами, аминогликозидами, макролидами и тетрациклина
ми. Общая частота развития резистентности низкая. Исследования in 
vitro показали, что резистентность к моксифлоксацину развивается 
медленно в результате ряда последовательных мутаций. Между пре
паратами из группы фторхинолонов наблюдается перекрестная рези
стентность. Однако некоторые грамположительные и анаэробные 
микроорганизмы, устойчивые к другим фторхинолонам, чувствитель
ны к моксифлоксацину.

Показания. Инфекции верхних и нижних дыхательных путей: ост
рый синусит, обострение хронического бронхита, внебольничная 
пневмония; инфекции кожи и мягких тканей.

Противопоказания. Гиперчувствительность, детский и подростко
вый возраст (до 18 лет), беременность, период лактации.

С осторожностью. Эпилептический синдром (в т. ч. в анамнезе), 
эпилепсия, печеночная недостаточность, синдром удлинения интер
вала Q—T.

Режим дозирования. Внутрь, 400 мг 1 раз в день (таблетку прогла
тывают целиком, не разжевывая, вне зависимости от приема пищи). 
Курс лечения при обострении хронического бронхита — 5 дней, вне- 
больничной пневмонии — 10 дней, остром синусите, инфекциях ко
жи и мягких тканей — 7 дней.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: боль 
в животе, тошнота, диарея, рвота, диспепсия, метеоризм, запоры, по
вышение активности «печеночных» трансаминаз, извращение вкуса.

Со стороны нервной системы: головокружение, бессонница, нер
возность, чувство тревоги, астения, головная боль, тремор, паресте
зии, боль в ногах, судороги, спутанность сознания, депрессия.

Со стороны ССС: тахикардия, периферические отеки, повышение 
АД, сердцебиение, боль в груди.

Лабораторные показатели: лейкопения, снижение протромбина, 
эозинофилия, тромбоцитоз, тромбоцитопения, анемия, повышение 
активности амилазы.

Аллергические реакции: сыпь, зуд, крапивница.
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Со стороны опорно-двигательного аппарата: боль в спине, артрал
гия, миалгия.

Со стороны мочеполовой системы: вагинальный кандидоз, ва
гинит.

Взаимодействие. Антациды, минеральные вещества, поливитами
ны ухудшают абсорбцию (вследствие образования хелатных комплек
сов с поливалентными катионами) и снижают концентрацию мок- 
сифлоксацина в плазме (одновременный прием возможен с интерва
лом в 4 ч до или 2 ч после приема моксифлоксацина).

На фоне применения других фторхинолонов возможно развитие 
фототоксических реакций.

Ранитидин снижает всасывание моксифлоксацина.
Особые указания. Во время терапии фторхинолонами могут разви

ваться воспаление и разрыв сухожилия, в особенности у пожилых 
больных и у пациентов, параллельно получающих ГКС. При первых 
признаках боли или воспаления сухожилий больные должны прекра
тить лечение и освободить от нагрузки пораженную конечность.

И=| Мономицин
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Состав: мономицин 250 мг.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 250 мг.
Фармакологическое действие. Бактерицидный аминогликозидный 

антибиотик широкого спектра действия. Механизм действия связан с 
угнетением синтеза белка бактериальной клетки. Активен в отноше
нии грамположительных и многих грамотрицательных бактерий 
{Staphylococcus spp., Shigella spp., Escherichia coli, Klebsiella spp. и др.), 
слабо действует на Streptococcus spp. и Pseudomonas aeruginosa’, чувстви
тельность Proteus spp. широко варьирует в зависимости от штамма. На 
анаэробную флору, патогенные грибы и вирусы не действует. Подав
ляет развитие простейших: Leishmania spp., Toxoplasma gondii, Entamo
eba histolytica.

Фармакокинетика. Абсорбция из ЖКТ — низкая. Выводится с ка
ловыми массами.

Показания. Колиэнтерит, токсическая диспепсия, дизентерия бак
териального генеза, амебная дизентерия, сальмонеллез, инфекции 
мочевыводящих путей (легкой и средней тяжести, без нарушения вы
делительной функции почек). Кожный лейшманиоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, нефрит, гломеруло
нефрит, ХПН, неврит слухового нерва. Грибковая инфекция.

Режим дозирования. Внутрь. Взрослым — по 250 тыс. ЕД (0.25 г) 
3-6 раз в сутки, детям с массой тела до 15 кг — по 10-15 ЕД/кг/сут (в 
2-3 приема). Курс лечения — не более 5-7 дней, при лечении кожного 
лейшманиоза — 10-12 дней.

Побочные эффекты. Неврит слухового нерва, вестибулярные рас
стройства, нефротоксичность. Изжога, тошнота, рвота, миалгия, ал
лергические реакции.

И МУПИРОЦИН
Фарм. группа: антибиотик.
Синоним — Бактробан.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 2 %;
Местно: мазь назальная 2 %.
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Химическое название. [25-[2альфа (Е), Збета, 4бета, 5альфа[2И*,  
3R*(1R*,  2R*)]]]  -9-[[3-метил-1-оксо-4-[тетрагидро- 3, 4-дигидрокси- 
5-[[3-(2-гидрокси- 1-метилпропил) оксиранил] метил] -2Н-пиран-2- 
ил] -2-бутенил] -окси] нонановая кислота.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик 
широкого спектра для местного применения. Подавляет синтез бак
териальных белков путем обратимого и специфического связывания с 
изолейцил-транспортной РНК-синтетазой.

Воздействует на возбудителей кожных инфекций: Staphylococcus 
aureus (в т. ч. на штаммы, устойчивые к метициллину), Staphylococcus 
epidermidis, Staphylococcus saprophyticus и Streptococcus pyogenes (в т. ч. 
коагул азанегативные).

Не обладает перекрестной устойчивостью с хлорамфениколом, 
эритромицином, фузидиевой кислотой, гентамицином, линкомици- 
ном, метициллином, неомицином, стрептомицином, тетрациклином.

Фармакокинетика. Системная абсорбция крайне низка. Всосав
шаяся часть быстро метаболизируется в неактивную мониевую ки
слоту. Выводится почками.

Показания. В дерматологии: импетиго, фолликулит, фурункулез, 
экзема, инфицированные дерматиты, эктима, травматические повре
ждения кожных покровов, включая раны, ссадины, ожоги, профи
лактика раневой инфекции.

В оториноларингологии: стафилококковые инфекции полости 
носа.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации.

С осторожностью. Почечная недостаточность.
Режим дозирования. В дерматологии: мазь для наружного приме

нения, наносят на пораженный участок кожи 3 раза в сутки, при не
обходимости накладывают асептическую повязку, курс лечения — до 
10 дней.

В оториноларингологии: мазь назальная, в носовые ходы, 2-3 раза 
в сутки, курс лечения — 5-7 дней.

Побочные эффекты. Жжение, зуд в месте нанесения.
Особые указания. Следует строго соблюдать соответствие исполь

зуемой лекарственной формы показаниям к применению.
Избегать попадания в глаза.
Полиэтиленгликоль, входящий в состав мази для наружного при

менения, абсорбируется из открытых ран и поврежденной кожи и 
выводится почками (применять с осторожностью при наличии тяже
лой ХПН).

[=1 НАЛИДИКСОВАЯ КИСЛОТА
Фарм. группа: противомикробное средство — хинолон.
Синонимы: Невиграмон; Неграм.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 0.5 г, таблетки 0.5 г.
Химическое название. 1-Этил-1, 4-дигидро-7-метил-4-оксо-1, 8- 

нафтиридин-3-карбоновая кислота.
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство. По

давляет синтез ДНК путем подавления ее полимеризации. Эффектив
на в отношении грамотрицательных микроорганизмов: Escherichia со- 
Н, Salmonella spp., Shigella spp., Proteus spp., палочки Фридлендера. 
Действует бактерицидно или бактериостатически (в зависимости от 
чувствительности микроорганизма и концентрации). Чувствительны 
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штаммы микроорганизмов, устойчивые к антибиотикам и сульфа
ниламидам. Неактивна в отношении грамположительных микроорга
низмов и анаэробов. В ходе лечения возможно развитие резистентно
сти микроорганизмов.

Фармакокинетика. Абсорбция в ЖКТ хорошая, биодоступность — 
96 %, связь с белками плазмы — 93 %. ТСтах в плазме — 1-2 ч, в мо
че — 3-6 ч (250-300 мкг/мл). Концентрация в ткани почек выше, чем 
в крови. Проникает через ГЭБ и плацентарный барьер, в грудное мо
локо. Т1/2 — 1.1-2.5 ч (при нарушении функции почек —до 21 ч). Ме
таболизм в печени частичный, с образованием активного метаболи
та — гидроксиналидиксовой кислоты.

Выводится почками (2-3 % — в виде налидиксовой кислоты, 
13 % — в виде активного метаболита, 80 % — в виде неактивного ме
таболита).

Показания. Пиелонефрит, цистит, уретрит, простатит; инфекции 
ЖКТ, холецистит и др., вызванные чувствительными микроорганиз
мами. Профилактика инфекций при операциях на почках, мочеточ
никах, мочевом пузыре.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность, эпилепсия, атеросклероз сосудов головного 
мозга (тяжелая форма), беременность, детский возраст (до 2 лет), де
фицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы.

Режим дозирования. Внутрь, по 1 г 4 раза в сутки, в течение 
7 дней. При проведении более длительного лечения доза может быть 
снижена до 0.5 г 4 раза в сутки. Детям — в начальной суточной дозе 
60 мг/кг в 3-4 приема, поддерживающая — 30 мг/кг/сут в 3-4 приема.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, гастралгия, кровоте
чения из ЖКТ, холестаз; сонливость, головная боль, нарушение зре
ния и цветовосприятия, диплопия, внутричерепная гипертензия, дис
фория, миалгия; аллергические реакции (кожная сыпь, зуд, ангио
невротический отек).

При длительном применении возможны: тромбоцитопения, лей
копения, гемолитическая анемия, фотосенсибилизация, судороги.

Взаимодействие. Не следует назначать одновременно с непрямы
ми антикоагулянтами.

Может оказать угнетающее воздействие на ЦНС, особенно в слу
чае одновременного применения с этанолом или другими ЛС, угне
тающими ЦНС.

Несовместим с нитрофуранами.
Особые указания. На фоне терапии возможна ложноположитель

ная реакция мочи на сахар.

® НАТАМИЦИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Пимафуцин.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 2 %;
Вагинально: суппозитории вагинальные 100 мг;
Внутрь: таблетки покрытые кишечнорастворимой оболочкой 

100 мг.
Химическое название. Стереоизомер 22-[(3-Амино-3, 6-дидезокси- 

бета-О-маннопиранозил)окси] -1, 3, 26-тригидрокси-12-метил-10-ок- 
со-6, 11, 28-триоксатрицикло[22,3,1,0/5, 7/]октакоза-8, 14, 16, 18, 20- 
пентаен -25-карбоновой кислоты)).
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Фармакологическое действие. Противогрибковый полиеновый ан
тибиотик из группы макролидов, имеющий широкий спектр дейст
вия. Связывает стеролы клеточных мембран, нарушая их целост
ность, что приводит к гибели микроорганизмов. Активен в отноше
нии большинства патогенных дрожжеподобных грибов (особенно 
Candida albicans), дерматофитов (Trichophyton, Microsporum, Epider- 
mophytori), дрожжей (Torulopsis, Rhodotorula), а также других патоген
ных грибов (Aspergillus, Penicillium).

Фармакокинетика. Абсорбция — низкая. Таблетки для приема 
внутрь, покрытые оболочкой, защищающей препарат от действия же
лудочного сока и растворяющейся только в кишечнике. Не оказывает 
системного действия, так как практически не всасывается из ЖКТ, с 
поверхности кожи и слизистых оболочек.

При использовании вагинальных свечей под действием темпера
туры тела образуется пенистая масса, что способствует равномерному 
распределению натамицина по слизистой оболочке.

Показания. Грибковые заболевания кожи, ногтей, слизистых обо
лочек, кишечника, наружного слухового прохода, ротовой полости; 
вагиниты, вульвиты, вульвовагиниты, баланопоститы, вызванные 
грибами Candida.

Противопоказания. Гиперчувствительность, туберкулез кожи.
Режим дозирования. Внутрь. При кандидозе кишечника взрос

лым — по 100 мг 4 раза в сутки, в течение 7 дней. Детям — по 100 мг 
2 раза в сутки.

Местно. При грибковых заболеваниях ротовой полости — суспен
зию наносят на пораженную область 4-6 раз в сутки, начиная с 0.5 
мл, затем у взрослых переходят на 1 мл в сутки, суточная доза для де
тей — 4 мл.

При вагинитах — интравагинально, по 1 вагинальной свече (вво
дят во влагалище, в положении лежа, как можно глубже) 1 раз на 
ночь в течение 3-6 дней; при дерматомикозах (в т. ч. кандидозах ко
жи, опрелостях у детей), баланопостите — крем наносят на поражен
ные участки кожи 1 или несколько раз в день.

При упорном течении вагинитов, вызванных Candida albicans, до
полнительно принимают по 1 таблетке 4 раза в день в течение 
10-20 дней (для санации кандидоза кишечника); крем применяют для 
лечения кандидозного поражения половых органов партнера.

При отомикозе — используют крем или 2-3 кап суспензии. Пред
варительно очищают ухо, а после применения препарата помещают в 
слуховой проход тампон из хлопка или шерсти.

При кандидозе ногтей крем применяют местно, а также по 100 мг 
внутрь 4 раза в сутки, в течение 2-3 мес.

Побочные эффекты. Таблетки — тошнота, рвота, диарея.
Капли, свечи, крем — раздражение и жжение в месте применения.
Особые указания. Перед применением суспензии флакон необхо

димо встряхивать; при лечении микотических стоматитов рекоменду
ется пользоваться пипеткой.

Вагинальные таблетки вводят с помощью аппликатора. Перед вве
дением таблетку необходимо смочить водой (в период менструаций 
лечение прекращают). В период лечения свечами нет необходимости 
в исключении половых контактов. Этанол, входящий в состав ваги
нальных свечей, может вызвать реакции гиперчувствительности.
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Ц) НАТРИЯ ГИПОХЛОРИТ
Фарм. группа: противомикробное средство.
Синоним — Натрия гипохлорит.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для инъекций 0.06 %.
Фармакологическое действие. Дезинтоксикационное средство. 

Оказывает противомикробное, антикоагулянтное, антиагрегантное и 
антиоксидантное действие. Донатор активного кислорода, ускоряет 
окисление биологических соединений, в т. ч. экзо- и эндогенных 
токсичных веществ (продукты тканевого распада, микроорганизмы и 
их токсины, ЛС и др.). Инактивирует в крови билирубин, креатинин, 
спирты, продукты деградации фибриногена, производные барбитуро
вой кислоты и т. д.; активирует перекисное окисление липидов. Пре
парат оказывает прямое антикоагулянтное действие, способствует 
дезагрегации тромбоцитов. При повышении концентрации раствора 
выше указанного возможно деструктивное воздействие на клетки 
крови. При местном применении в больших концентрациях оказыва
ет антисептическое и дезинфицирующее действия.

Показания. Экзо- и эндотоксикозы, связанные с печеночно-по
чечной недостаточностью, отравлениями, ожогами, сепсисом и дру
гими критическими состояниями.

Местно — обработка кожи, слизистых оболочек, ран.
Противопоказания. Гиперчувствительность, гипокоагуляция, ги

погликемия, паренхиматозные и другие кровотечения, беременность.
Режим дозирования. В/в капельно, в виде 0.06 % раствора, со ско

ростью 60-70 кап/мин, в количестве до 10 % от ОЦК. Введение осу
ществляют через катетер в одну из центральных вен (яремная, под
ключичная, бедренная). Допустима инфузия 0.03 % (300 мг/л) рас
твора в крупные периферические вены, для чего стандартный 0.06 % 
раствор смешивают с 0.9 % раствором NaCl в соотношении 1:1. Реко
мендуемый объем вводимого раствора при этом не должен превы
шать 76 ОЦК. Скорость введения — 20-40 кап/мин.

Местно — промывание, ванночки, орошения, наложение влажных 
компрессов и повязок.

Побочные эффекты. Гипокоагуляция. Жжение, ощущение запаха 
хлора, флебит.

В НАФТИФИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Экзодерил.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 1 %, 

раствор для наружного применения 1 %.
Химическое название. (Е)-К-метил-Н-(3-фенил-2-пропенил)-1- 

нафталинметанамин (в виде гидрохлорида).
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство для на

ружного применения, относящееся к классу аллиламинов. Механизм 
действия связан с ингибированием сквален-2,3-эпоксидазы. В зави
симости от конкретного возбудителя оказывает фунгицидное (сниже
ние образования эргостерола, входящего в состав клеточной стенки 
гриба) или фунгистатическое (накопление сквалена в клетке) дейст
вие в отношении трихофитов, микроспоровых видов, эпидермофи- 
тов, дрожжей (Candida), плесневых грибов (Aspergillus). Эффективен 
при отрубевидном лишае и споротрихозе.

Обладает противомикробной активностью в отношении различ
ных грамположителъных и грамотрицательных микроорганизмов, со
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путствующих грибковым заболеваниям, некоторой противовоспали
тельной активностью, уменьшает зуд. Особенно эффективен при ле
чении микозов волосистых участков кожи и кожи с гиперкератозом. 
Характеризуется продолжительным действием (до 24 ч).

Фармакокинетика. При наружном применении хорошо проникает 
в различные слои кожи в достаточных для противогрибкового дейст
вия концентрациях. После аппликации на кожу 1 % геля или крема 
системной абсорбции подвергается 4.2 % или 6 % действующего ве
щества соответственно. Всосавшееся количество частично метаболи
зируется и выводится почками и с желчью. Т1/2 — 2-3 дня.

Показания. Дерматофитии, кандидоз кожи, отрубевидный (разно
цветный) лишай.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к пропиленгли- 
колю — для раствора, бензиловому спирту — для крема), открытая ра
невая поверхность (для раствора).

С осторожностью. Беременность, период лактации, детский воз
раст (безопасность применения и эффективность не определены).

Режим дозирования. Наружно, в виде 1 % крема или 1 % раствора: 
наносят 1 раз в день на пораженные участки кожи, которые перед 
этим должны быть очищены и тщательно высушены. Длительность 
лечения: при дерматомикозах — 2-4 нед (при необходимости — до 8 
нед), при кандидозах — 4 нед, при инфекциях ногтей следует приме
нять 2 раза в день, с длительностью терапии до 6 мес.

При онихомикозах — крем или раствор наносят 2 раза в день на 
пораженную поверхность, накрывая плотной повязкой, курс — 6 мес, 
при осложненных формах — 8 мес.

Для предотвращения возвратного инфицирования лечение следует 
продолжать в течение не менее 2 нед после выздоровления.

Побочные эффекты. Местнораздражающее действие: сухость, ги
перемия кожи, жжение, раздражение.

Особые указания. Не следует допускать попадания препарата в 
глаза и на открытые раны.

Не использовать герметичные повязки или обертывание поражен
ных поверхностей без консультации врача.

В НЕОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы: Неомицин; Неомицин-Ферейн.
Формы выпускаю Наружно: мазь для наружного применения 0.5, 

2 %.
Химическое название. Смесь неомицинов А, В и С (о-2,6-диами- 

но-2,6-дидезокси-альфа-О-глюкопиранозил-(1-4)-о-[о-2,6-диамино- 
2,6-дидезокси-бета-L-идопиранозил-(1-3)-бета-D-рибофуранозил (1 - 
5) ] - 2 - дезокси - D - стрептамин)

Фармакологическое действие. Аминогликозидный антибиотик. 
Проникает в микробную клетку, связывается со специфическими 
белками-рецепторами на 30S субъединице рибосом. Нарушает обра
зование комплекса транспортной и матричной РНК (30S субъедини
цей рибосомы) и останавливает синтез протеинов.

Активен в отношении ряда грамположительных и грамотрица- 
телъных аэробных микроорганизмов: Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp.', умеренно активен против аэробных бактерий — Corynebacterium 
diphtheriae, Listeria monocytogenes', энтеробактерий — Escherichia coli, 
Salmonella spp., Shigella spp., Proteus spp., Enterobacter aerogenes, Klebsiel
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la pneumoniae, Vibrio cholerae, Micobacterium tuberculosis, Haemophilus in
fluenzae. He действует на Pseudomonas aeruginosa, анаэробные бакте
рии. Устойчивость микроорганизмов к неомицину развивается мед
ленно и в небольшой степени.

Фармакокинетика. Через неповрежденные кожные покровы не
омицин практически не всасывается, однако при нанесении на об
ширную поверхность, поврежденную кожу или покрытую грануляци
онной тканью всасывается быстро. Связь с белками плазмы — 10 %. 
Плохо проникает в ЦНС, кости, мышцы, жировую ткань. Не прони
кает в молоко и желчь. Проходит через плацентарный барьер и ока
зывает нефротоксическое действие на плод.

Метаболизму не подвергается. Т1/2 — 2-4 ч. Выводится почками. 
При нарушении выделительной функции почек возможна кумуляция.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания кожи, вы
званные чувствительной микрофлорой (в т. ч. пиодермия, инфициро
ванная экзема, инфицированная язва, инфицированные раны).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе).

С осторожностью. В случае необходимости применения на обшир
ных поверхностях кожи — миастения, синдром паркинсонизма, боту
лизм, дегидратация, почечная недостаточность, неврит VIII пары ЧМ 
нервов, беременность, период лактации.

Режим дозирования. Наружно, наносят на пораженные участки 
кожи 1-3 раза (до 5 раз) в сутки. Максимальная разовая доза для 
0.5 % мази — 25-50 г, 2 % мази — 5-10 г; суточная — 50-100 г и 10-20 г 
соответственно.

После нанесения препарата на пораженный участок кожи при же
лании можно наложить марлевую повязку.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: контактный дерма
тит (зуд, сыпь, гиперемия, отечность, раздражение кожи).

При всасывании с обширных поверхностей возможно развитие 
системных эффектов.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, повыше
ние активности «печеночных» трансаминаз, гипербилирубинемия, 
гиперсаливация, стоматит.

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, грану- 
лоцитопения, ретикулоцитопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: нейротоксическое действие (подер
гивание мышц, парестезии, ощущение онемения, эпилептические 
припадки), редко — нервно-мышечная блокада (затруднение дыха
ния, сонливость, слабость), головная боль, сонливость.

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность — 
увеличение или уменьшение частоты мочеиспускания, жажда, олигу
рия или полиурия, появление осадка мочи, повышение концентра
ции мочевины и креатинина в плазме, протеинурия.

Со стороны органов чувств: ототоксичность — шум или ощущение 
закладывания в ушах, снижение слуха, вестибулярные и лабиринтные 
нарушения (атаксия, головокружение, тошнота, рвота), необратимая 
глухота.

Со стороны ССС: снижение или повышение АД.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, лихорадка, ангионев

ротический отек, эозинофилия.
Лабораторные показатели: гипокальциемия, гипокалиемия, гипо

магниемия, гипонатриемия.
Прочие: гипертермия, развитие суперинфекции, похудание.
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Передозировка. Симптомы: снижение нервно-мышечной прово
димости (остановка дыхания).

Лечение: взрослым в/в вводят антихолинэстеразные ЛС (прозе- 
рин), а также препараты Са2+ (СаС12 10 % 5-10 мл, кальция глюконат 
10 % 5-10 мл). Перед введением прозерина предварительно в/в вво
дят атропин в дозе 0.5-0.7 мг, ожидают учащения пульса и через 1.5-2 
мин вводят в/в 1.5 мг (3 мл 0.05 % раствора) прозерина. Если эффект 
этой дозы оказался недостаточным, вводят повторно такую же дозу 
прозерина (при появлении брадикардии делают дополнительную 
инъекцию атропина). Детям вводят препараты Са2+. В тяжелых случа
ях угнетения дыхания необходима ИВ Л. Может выводиться с помо
щью гемодиализа (более эффективен) и перитонеального диализа.

Взаимодействие. Снижает эффект хенодеоксихолевой кислоты 
(увеличение выделения холестерина желчью).

Уменьшает всасывание сердечных гликозидов, фторурацила, ме
тотрексата, феноксиметилпенициллина, витаминов А, В12, что приво
дит к ослаблению их терапевтического действия (может потребовать
ся коррекция режима их дозирования).

Усиливает эффект варфарина (снижает продукцию витамина К 
кишечной флорой).

Снижает эффективность пероральных контрацептивов.
Фармацевтически несовместим с другими ЛС.
Несовместим со стрептомицином, канамицином, мономицином, 

гентамицином, биомицином и другими ото- и нефротоксичными ан
тибиотиками (повышется риск развития токсических осложнений).

Средства, блокирующие нервно-мышечную передачу, ото- и неф
ротоксичные Л С увеличивают риск возникновения токсических эф
фектов.

Применение с капреомицином или другими аминогликозидами, 
полимиксинами, ингаляционными общими анестетиками (в т. ч. га
логенизированными углеводородами), с цитратными консервантами 
в качестве антикоагулянтов при переливании больших количеств 
консервированной крови увеличивает риск развития ото-, нефроток
сического действия и блокады нервно-мышечной передачи.

Особые указания. Несмотря на высокую активность, неомицин 
имеет в настоящее время ограниченное применение, что связано с 
его высокой нефро- и ототоксичностью.

Следует избегать длительного применения из-за риска развития 
сенсибилизации кожи и повышенной перекрестной чувствительности 
с другими аминогликозидами.

© НЕОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Неомицин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 100, 250 мг.
Химическое название. Смесь неомицинов А, В и С (О-2, 6-диами

но-2, 6-дидезокси-альфа-О-глюкопиранозил-(1-4)-О-[О-2, 6-диами- 
но-2, 6-дидезокси-бета-Ь-идопиранозил-(1-3)-бета-О-рибофуранозил  
(1-5)] -2-дезокси-Э-стрептамин).

Фармакологическое действие. Аминогликозидный антибиотик. 
Проникает в микробную клетку, связывается со специфическими 
белками-рецепторами на 30S субъединице рибосом. Нарушает обра
зование комплекса транспортной и матричной РНК (30S субъедини
цей рибосомы) и останавливает синтез протеинов.
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Активен в отношении ряда грамположительных и грамотрица- 
тельных аэробных микроорганизмов: Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp.; умеренно активен против аэробных бактерий — Corynebacterium 
diphtheriae, Listeria monocytogenes', энтеробактерий — Escherichia coli, 
Salmonella spp., Shigella spp., Proteus spp., Enterobacter aerogenes, Klebsiel
la pneumoniae, Vibrio cholerae, Micobacterium tuberculosis, Haemophilus in
fluenzae. He действует на Pseudomonas aeruginosa, анаэробные бакте
рии. Устойчивость микроорганизмов к неомицину развивается мед
ленно и в небольшой степени.

Фармакокинетика. При приеме внутрь абсорбция низкая (при на
рушении целостности слизистой оболочки кишечника, циррозе пече
ни, уремии всасывание из кишечника может усилиться). ТСтах — 
0.5-1.5 ч. Связь с белками плазмы — 10 %. Плохо проникает в ЦНС, 
кости, мышцы, жировую ткань. Не проникает в молоко и желчь. 
Проходит через плацентарный барьер.

Метаболизму не подвергается. Т1/2 — 2-4 ч. Выводится почками и 
с калом. При нарушении выделительной функции почек возможна 
кумуляция.

Показания. Кишечные инфекции (дизентерия, дизентерийное 
бактерионосительство, бактериальный колит, энтероколит); подго
товка к операциям на органах ЖКТ; печеночная энцефалопатия (в 
качестве вспомогательного ЛС).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе), непроходимость кишечника.

С осторожностью. При наличии возможности всасывания через 
поврежденную слизистую оболочку ЖКТ — миастения, паркинсо
низм, ботулизм (аминогликозиды могут вызвать нарушение нервно- 
мышечной передачи, что приводит к дальнейшему ослаблению ске
летной мускулатуры), почечная недостаточность, язвенные пораже
ния кишечника, пожилой возраст, недоношенные дети, период ново
рожденное™ (до 1 мес), неврит VIII пары черепно-мозговых нервов, 
беременность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь, взрослым разовая доза — 0.1-0.2 г, су
точная — 0.4 г; детям грудного и дошкольного возраста — 4 мг/кг 
2 раза в сутки. Курс лечения — 5-7 дней.

При предоперационной подготовке назначают в течение 1-2 дней. 
Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни

жение аппетита, тошнота, рвота, дисбактериоз, метеоризм, диарея, 
при длительном применении — синдром мальабсорбции (светлый пе
нистый, жирный стул).

При всасывании через поврежденную слизистую оболочку ЖКТ 
возможно проявление системных побочных эффектов.

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность 
(уменьшение частоты мочеиспускания, олигурия, жажда, протеину
рия).

Со стороны нервной системы: нервно-мышечная блокада (затруд
нение дыхания, сонливость, слабость).

Со стороны органов чувств: потеря слуха, звон или ощущение за
кладывания в ушах, токсическое действие на вестибулярный аппарат 
(атаксия, головокружение).

Аллергические реакции: кожная сыпь и др.
Взаимодействие. Снижает эффект хенодеоксихолевой кислоты 

(увеличение выделения холестерина желчью).
Уменьшает всасывание сердечных гликозидов, фторурацила, ме

тотрексата, феноксиметилпенициллина, витаминов А, В12, что приво
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дит к ослаблению их терапевтического действия (может потребовать
ся коррекция режима их дозирования).

Усиливает эффект варфарина (снижает продукцию витамина К 
кишечной флорой).

Снижает эффективность пероральных контрацептивов.
Фармацевтически несовместим с другими ЛС.
Несовместим со стрептомицином, канамицином, мономицином, 

гентамицином, биомицином и другими ото- и нефротоксичными ан
тибиотиками (повышется риск развития токсических осложнений).

Средства, блокирующие нервно-мышечную передачу, а также ото- 
и нефротоксичные ЛС увеличивают риск возникновения токсических 
эффектов.

Применение с капреомицином или другими аминогликозидами, 
полимиксинами, Л С для ингаляционной анестезии (в т. ч. галогени
зированными углеводородами), с цитратными консервантами в каче
стве антикоагулянтов при переливании больших количеств консерви
рованной крови увеличивает риск развития ото- и нефротоксическо
го действия и блокады нервно-мышечной передачи.

Особые указания. Несмотря на высокую активность, неомицин 
имеет в настоящее время ограниченное применение, что связано с 
его высокой нефро- и ототоксичностью (парентерально не применя
ется).

Следует избегать длительного применения из-за риска развития 
сенсибилизации кожи и перекрестной сенсибилизации с другими 
аминогликозидами.

Неомицин ранее применяли для лечения гиперлипидемии, однако 
в настоящее время использование его с этой целью не рекомендуется 
(ввиду появления более эффективных безопасных Л С).

В НЕОМИЦИН + ДЕКСАМЕТАЗОН&
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид + глюкокортикосте

роид.
Синоним — Дексона.
Формы выпуска. Местно: капли глазные и ушные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено компонентами, входящими в его состав; 
оказывает антибактериальное, противовоспалительное, противоал
лергическое, десенсибилизирующие действие. Дексаметазон — синте
тический ГКС, оказывает противовоспалительное и противоаллерги
ческое действие. Неомицин — антибиотик широкого спектра дей
ствия.

Показания. Поверхностный и глубокий бактериальный кератит; 
негнойный бактериальный конъюнктивит, аллергический конъюнк
тивит, осложненный вторичной инфекцией; посттравматический и 
послеоперационный ирит, иридоциклит, эписклерит, дакриоцистит; 
мейболит (ячмень); повреждения, вызванные ожогом (в т. ч. химиче
ским); блефарит; средний отит.

Противопоказания. Гиперчувствительность, туберкулезные заболе
вания глаз, острый опоясывающий лишай, вирусные и грибковые 
инфекции глаз и ушей, ветряная оспа; гнойная инфекция слизистой 
оболочки глаза и век, гнойная язва роговицы (вызванные устойчивы
ми к действию неомицина микроорганизмами); глаукома, катаракта; 
состояние после удаления инородного тела роговицы; перфорация 
барабанной перепонки.
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Режим дозирования. По 1-2 кап (0.1 % раствор дексаметазона и 
0.5 % раствор неомицина) в глазной мешок или слуховой проход с 
интервалом 1-2 ч — в течение дня и с интервалом 2 ч — в течение но
чи; при смягчении острых симптомов — 4-6 раз в сутки. Длитель
ность лечения — от 1 дня до нескольких недель.

Побочные эффекты. При длительном применении — повышение 
внутриглазного давления, катаракта, истончение роговицы.

Взаимодействие. Несовместим с мономицином, стрептомицином 
(усиление ототоксического действия).

Особые указания. Для предотвращения распространения инфек
ции необходимо избегать применения одного и того же флакона для 
лечения глазных инфекций и отита. При длительном лечении бере
менных женщин возникает риск ототоксического действия на плод.

В НЕОМИЦИН + ПОЛИМИКСИН В + ДЕКСАМЕТАЗОН&
Фарм. группа: антибиотики — аминогликозид и циклический по

липептид + глюкокортикостероид.
Синоним — Полидекса.
Формы выпуска. Местно: капли ушные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено входящими в его состав компонентами; 
оказывает антибактериальное, противовоспалительное и противоал
лергическое действие. Повреждает цитоплазматическую мембрану 
микробных клеток, нарушает поток метаболитов внутрь клетки с по
следующей ее гибелью. Дексаметазон — ГКС, оказывает противовос
палительное, противоаллергическое, десенсибилизирующее действие, 
угнетает высвобождение медиаторов воспаления, стабилизирует мем- 
браньг клеток и клеточных органелл, уменьшает проницаемость ка
пилляров. Неомицин — аминогликозид, активен в отношении 
Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus 
influenzae. Полимиксин В — активен в отношении грамотрицательных 
бактерий: Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae, 
Pseudomonas aeruginosa. К действию данных антибиотиков устойчивы 
Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae, и анаэробные бакте
рии.

Показания. Наружный отит без повреждения барабанной пере
понки (в т. ч. инфицированная экзема наружного слухового прохода).

Противопоказания. Гиперчувствительность, вирусные и грибковые 
инфекции ушей, инфекционные или травматические повреждения 
(перфорация) барабанной перепонки.

Режим дозирования. Наружно, взрослым —по 1-5 кап в каждое 
ухо 2 раза в сутки в течение 6-10 дней, детям — по 1-2 кап в каждое 
ухо 2 раза в сутки в течение 6-10 дней. Перед использованием реко
мендуется согреть флакон, подержав его в руке, во избежание непри
ятных ощущений, связанных с попаданием холодной жидкости в на
ружный слуховой проход. После закапывания в одно ухо следует на
клонить голову в противоположную сторону на несколько минут, а 
затем закапать в другой наружный слуховой проход.

Побочные эффекты. При нарушении целостности барабанной пе
репонки — риск токсического воздействия аминогликозидов (нару
шение слуховой и вестибулярной функций). Аллергические реакции.

Взаимодействие. Несовместим с мономицином, стрептомицином, 
гентамицином, амикацином, нетилмицином (усиление ототоксиче
ского действия).
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Особые указания. При длительном лечении беременных женщин 
возникает риск ототоксического действия на плод. Нельзя вводить 
под давлением.

Не допускается одновременное применение других аминоглико
зидов.

При местном применении неомицина или полимиксина В разви
тие аллергической реакции может исключить возможность системно
го применения других антибиотиков, близких по структуре к неоми
цину и полимиксину В.

При аллергии на неомицин возможна перекрестная аллергия с ан- 
тибиотиками-аминогликозидами.

В НЕОМИЦИН + ПОЛИМИКСИН В + ДЕКСАМЕТАЗОН&
Фарм. группа: антибиотики — аминогликозид и циклический по

липептид + глюкокортикостероид.
Синоним — Макситрол.
Формы выпуска. Местно: капли глазные, мазь глазная.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено входящими в его состав компонентами; 
оказывает антибактериальное, противовоспалительное и противоал
лергическое действие. Повреждает цитоплазматическую мембрану 
микробных клеток, нарушает поток метаболитов внутрь клетки с по
следующей ее гибелью. Дексаметазон — ГКС, оказывает противовос
палительное, противоаллергическое, десенсибилизирующее действие, 
угнетает высвобождение медиаторов воспаления, стабилизирует мем
браны клеток и клеточных органелл, уменьшает проницаемость ка
пилляров. Неомицин — аминогликозид, активен в отношении 
Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus 
influenzae. Полимиксин В — активен в отношении грамотрицательных 
бактерий: Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae, 
Pseudomonas aeruginosa. К действию данных антибиотиков устойчивы 
Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae, и анаэробные бакте
рии.

Показания. Поверхностный и глубокий бактериальный кератит; 
негнойный бактериальный конъюнктивит, аллергический конъюнк
тивит, осложненный вторичной инфекцией; посттравматический и 
послеоперационный ирит, иридоциклит, эписклерит, дакриоцистит; 
мейболит (ячмень); повреждения глаз, вызванные ожогом (в т. ч. хи
мическим); блефарит.

Противопоказания. Гиперчувствительность, туберкулезные заболе
вания глаз, острый опоясывающий лишай, вирусные и грибковые 
инфекции глаз, ветряная оспа; гнойная инфекция слизистой оболоч
ки глаза и век, вызванная устойчивыми к действию неомицина мик
роорганизмами, гнойная язва роговицы; глаукома, катаракта; состоя
ние после удаления инородного тела роговицы; инфекционные или 
травматические повреждения (перфорация) барабанной перепонки.

Режим дозирования. По 1-2 капли в конъюнктивальный мешок 
глаза с интервалом 1-2 ч — в течение дня и с интервалом 2 ч — в те
чение ночи; при смягчении острых симптомов — 4-6 раз в сутки. 
Длительность лечения — от 1 дня до нескольких недель.

Побочные эффекты. При истончении роговицы — перфорация; 
при длительном применении — повышение внутриглазного давления, 
катаракта. Аллергические реакции.
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Взаимодействие. Несовместим с мономицином, стрептомицином 
(усиление ототоксического действия).

Особые указания. Нельзя вводить под давлением. Не допускается 
одновременное применение других аминогликозидов. При местном 
применении неомицина или полимиксина В развитие аллергической 
реакции может исключить возможность системного применения дру
гих антибиотиков, близких по структуре к неомицину и полимиксину 
В. При аллергии на неомицин возможна перекрестная аллергия с ан
тибиотиками- аминогликозидами.

В НЕОМИЦИН + ПОЛИМИКСИН В + ЛИДОКАИН&
Фарм. группа: антибиотик комбинированный (антибиотики: ами

ногликозид + циклический полипептид + местный анестетик).
Синоним — Анауран.
Формы выпуска. Местно: капли ушные.
Фармакологическое действие. Комбинированное средство для ме

стного применения, оказывает антибактериальное и местноанестези
рующее действие. Неомицина сульфат — аминогликозидный анти
биотик широкого спектра действия, действует бактерицидно в отно
шении грамположительных {Staphylococcus spp., Streptococcus pneumoni
ae) и грамотрицательных (Escherichia coli, Shigella dysenteria spp., Shi
gella flexneri spp., Shigella boydii spp., Shigella sonnei spp., Proteus spp.) 
микроорганизмов; в отношении Streptococcus spp.— малоактивен. По
лимиксин В — полипептидный антибиотик. Активен в отношении 
грамотрицательных микроорганизмов: Escherichia coli, Shigella dysente
ria spp., Shigella flexneri spp., Shigella boydii spp., Shigella sonnei spp., Sal
monella typhi и Salmonella paratyphi; Pseudomonas aeruginosa. Неактивен 
в отношении Proteus spp., Mycobacterium spp., грамположительных кок
ков, грибов. Оказывает слабое местнораздражающее действие. Лидо
каин — местноанестезирующее средство, быстро устраняет боль и 
зуд.

Показания. Острый и хронический наружный отит, хронический 
острый отит до и после перфорации, хронический средний отит с 
гноетечением; послеоперационные гнойные осложнения после ради
кальной мастоидэктомии, тимпанопластики, антротомии, фенест
рации.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Беременность, детский возраст (до 1 года).
Режим дозирования. Местно. Взрослым — по 4-5 кап в наружный 

слуховой проход, 2-4 раза в сутки, детям — по 2-3 кап 3-4 раза в 
сутки.

Побочные эффекты. Гиперемия, зуд и шелушение кожи наружно
го слухового прохода.

В НЕОМИЦИН + ПОЛИМИКСИН В+НИСТАТИН&
Фарм. группа: антибиотик комбинированный (антибиотики: ами

ногликозид + полиен + циклический полипептид).
Синоним — Полижинакс.
Формы выпуска. Вагинально: капсулы вагинальные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено входящими в его состав компонентами. 
Оказывает антибактериальное, бактерицидное и противогрибковое 
действие. Неомицин и полимиксин В активны в отношении многих 
грамотрицательных и грамположительных микроорганизмов; Strepto
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coccus spp. и анаэробные бактерии нечувствительны к этим антибио
тикам. Нистатин оказывает фунгицидное действие в отношении гри
бов рода Candida.

Показания. Цервицит, вагинит (бактериального, грибкового или 
смешанного генеза). Предоперационная профилактика инфекцион
ных осложнений при гинекологических вмешательствах, перед рода
ми, при установке контрацептивной спирали, при внутриуретральных 
исследованиях.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации.

Режим дозирования. Интравагинально, по 1-2 вагинальные капсу
лы в день; продолжительность лечения — 6-12 дней. В случае необхо
димости возможно более длительное лечение.

Побочные эффекты. Аллергическая контактная экзема; при дли
тельном применении — ототоксичность, нефротоксичность.

Особые указания. Перед применением препарата необходимо 
предварительное взятие мазка и проведение бактериологического 
анализа.

El НЕОМИЦИН + ФЛУОЦИНОЛОНА АЦЕТОНИД&
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид + глюкокортикосте

роид.
Синонимы: Синалар Н; Флуцинар Н.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения, мазь 

для наружного применения.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат для ме

стного применения, действие которого определяется входящими в 
его состав компонентами.

Неомицина сульфат — аминогликозидный антибиотик широкого 
спектра действия, действует бактерицидно в отношении грамположи- 
тельных {Staphylococcus spp., Streptococcus pneumoniae) и грамотрица- 
тельных {Escherichia coli, Shigella dysenteria spp., Shigella flexneri spp., 
Shigella boydii spp., Shigella sonnei spp., Proteus spp.) микроорганизмов; в 
отношении Streptococcus spp. малоактивен.

Флуоцинолона ацетонид — синтетический ГКС, вызывает суже
ние кровеносных сосудов, уменьшает проницаемость мембран, сни
жает митотическую активность, иммунные реакции и выделение ме
диаторов воспаления.

Показания. Воспалительные заболевания кожи (экзема, дермати
ты, себорея, опрелость), когда имеет место или существует вероят
ность возникновения вторичной бактериальной инфекции. Мазь осо
бенно рекомендуется при влажных или мокнущих поверхностях, оча
гах поражения в крупных складках, а также при сухих чешуйчатых 
поражениях.

Противопоказания. Гиперчувствительность, первичные инфекции 
кожи, вызванные нечувствительными бактериями, грибами и вируса
ми, розовые угри, периоральный дерматит, аногенитальный зуд, пе
леночная сыпь, перфорация барабанной перепонки; беременность, 
период лактации; обширные псориатические бляшки; детский воз
раст (до 1 года).

Режим дозирования. Наружно. Небольшое количество мази нано
сят тонким слоем на пораженную поверхность 2-3 раза в день, осто
рожно и тщательно втирая в кожу. При необходимости наложения 

708



окклюзионной повязки хорошо очищают пораженную поверхность, 
наносят мазь, после чего накладывают повязку.

Побочные эффекты. Местнораздражающее действие. При продол
жительной и интенсивной терапии — стрии, истончение кожи, атро
фия кожи, телеангиэктазии, системные эффекты — надпочечниковая 
недостаточность.

Особые указания. При наличии вирусной инфекции или микоза 
следует одновременно применять соответствующие ЛС. По причине 
потенциальной нефро- и ототоксичности нельзя применять длитель
но, а также в больших количествах.

1) НЕТИЛМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Нетромицин.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для инъекций 50, 200 мг.
Химическое название. О-3-Дезокси-4-С-метил-3-(метиламино)-бе- 

та-Ь-арабинопиранозил-(1-6)-О-[2, 6-диамино-2, 3, 4, 6-тетрадезок- 
си-альфа-О-глицерогекс-4-енопиранозил-(1-4)] -2-дезокси-ГФ-этил- 
D-стрептамин (в виде сульфата).

Фармакологическое действие. Полусинтетический бактерицидный 
аминогликозидный антибиотик широкого спектра действия. Связы
вается с 30S субъединицей рибосом и нарушает синтез белка, препят
ствуя образованию комплекса транспортной и информационной 
РНК, при этом происходит ошибочное считывание РНК и образова
ние нефункциональных белков; полирибосомы расщепляются и теря
ют способность синтезировать белок (бактериостатическое действие). 
Аминогликозиды обладают также бактерицидным действием — в 
больших концентрациях снижают барьерные функции цитоплазмати
ческих мембран и вызывают гибель микроорганизмов.

Высокоактивен в отношении грамотрицательных микроорганиз
мов (Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella spp., Serratia spp., 
Providencia spp., Enterobacter spp., Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Citro- 
bacter spp., Morganella morganii, Aeromonas spp., Neisseria gonorrhoeae, 
Salmonella spp., Shigella spp.), а также некоторых грамположительных 
микроорганизмов (Staphylococcus spp., в т. ч. устойчивых к другим 
аминогликозидам, пенициллину, метициллину, некоторым цефалос
поринам), некоторых штаммов Streptococcus spp.

Фармакокинетика. После в/м введения всасывается быстро и пол
ностью. ТСтах при в/м введении — 0.5-1.5 ч. Стахпри в/м введении 2 
мг/кг — 5.5 мкг/мл, после 30 мин в/в инфузии 2 мг/кг — 11.8 мкг/мл. 
Связь с белками плазмы — 0-10 %.

Хорошо распределяется во внеклеточной жидкости (содержимом 
абсцессов, плевральном выпоте, асцитической, перикардиальной, си
новиальной, лимфатической и перитонеальной жидкостях); высокие 
концентрации обнаруживаются в моче; низкие — в желчи, грудном 
молоке, водянистой влаге, бронхиальном секрете, мокроте и СМЖ. 
Хорошо проникает во все ткани организма, где накапливается внут
риклеточно; высокие концентрации отмечаются в органах с хорошим 
кровоснабжением: в легких, печени, миокарде, селезенке и особенно 
в почках, где накапливается в корковом веществе, более низкие кон
центрации — в мышцах, жировой ткани и костях. В терапевтических 
концентрациях у взрослых не проникает через ГЭБ, при воспалении 
мозговых оболочек проницаемость несколько увеличивается. У ново
рожденных концентрации в СМЖ более высокие, чем у взрослых.
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Проходит через плаценту — обнаруживается в крови плода и амнио
тической жидкости.

Объем распределения у взрослых — 0.26 л/кг, у детей — 0.2-0.4 л/ 
кг, у новорожденных в возрасте менее 1 нед и массой тела менее 1500 
г — до 0.68 л/кг, в возрасте менее 1 нед и массой тела более 1500 г — 
до 0.58 л/кг, у больных муковисцидозом — 0.3-0.39 л/кг. Средняя те
рапевтическая концентрация при в/в или в/м введении сохраняется в 
течение 10-12 ч.

Не метаболизируется. Т1/2 у взрослых — 2-4 ч, новорожденных — 
5-8 ч, у детей более старшего возраста — 2.5-4 ч. Конечный Т1/2 — бо
лее 100 ч (высвобождение из внутриклеточных депо).

Выводится почками путем клубочковой фильтрации (65-94 %) 
преимущественно в неизмененном виде.

Т1/2 у взрослых при нарушении функции почек варьирует в зави
симости от степени нарушения до 100 ч, у больных с муковисцидо
зом — 1-2 ч, у больных с ожогами и гипертермией Т1/2 может быть ко
роче по сравнению со средними показателями вследствие повышен
ного клиренса.

Выводится при гемодиализе (50 % за 4-6 ч), перитонеальный диа
лиз менее эффективен (25 % за 48-72 ч).

Показания. Бактериальные инфекции (тяжелого течения), вызван
ные чувствительными микроорганизмами: сепсис (в т. ч. сепсис но
ворожденных), инфекции ЦНС (в т. ч. менингит), эндокардит, ин
фекции мочевыводящих путей и половых органов (в т. ч. гонорея), 
инфекции желчевыводящих путей, инфекции органов дыхания (в т. 
ч. пневмония, эмпиема плевры, абсцесс легких), гнойные инфекции 
кожи и мягких тканей (в т. ч. инфицированные ожоги и раны), ин
фекции органов брюшной полости (в т. ч. перитонит), инфекции 
ЖКТ, инфекции костей и суставов (в т. ч. остеомиелит), послеопера
ционные инфекции.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе), неврит слухового нерва, тяжелая ХПН с 
азотемией и уремией, беременность.

С осторожностью. Миастения, паркинсонизм, ботулизм (амино- 
гликозиды могут вызвать нарушение нервно-мышечной передачи, 
что приводит к дальнейшему ослаблению скелетной мускулатуры), 
дегидратация, почечная недостаточность, период новорожденное™, 
недоношенность детей, пожилой возраст, период лактации.

Режим дозирования. В/м, в/в струйно (в течение 3-5 мин) или в/в 
капельно (в течение 0.5-2 ч). При инфекциях средней тяжести взрос
лым — по 2-6 мг/кг через каждые 8 ч или по 3 мг/кг через каждые 
12 ч. При тяжелом течении заболевания суточная доза может быть 
увеличена до 7.5 мг/кг. При улучшении состояния дозу уменьшают 
до 6 мг/кг/сут.

При инфекции мочеполовых путей (без бактериемии) — по 4 мг/кг 
каждые 12 ч. Курс лечения — 7-14 дней.

Недоношенным детям и новорожденным в возрасте до 1 нед на
значают по 3 мг/кг каждые 12 ч; новорожденным старше 1 нед и 
грудным детям — 2.5-3 мг/кг каждые 8 ч; детям старше 1 года — 
2-2.5 мг/кг каждые 8 ч. Курс лечения — 7-14 дней.

Для капельного введения разовую дозу разводят в 50-200 мл 0.9 % 
раствора NaCl или 5 % раствора декстрозы. При введении младенцам 
и детям объем растворителя определяется с учетом потребности в 
жидкоста.
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При нарушении выделительной функции почек показано увеличе
ние интервалов между введениями или уменьшение разовой дозы. 
Для расчета интервала времени необходимо умножить значение кон
центрации креатинина в сыворотке крови (выраженное в мг/100 мл) 
на 8.

Поддерживающую разовую дозу устанавливают в зависимости от 
значений КК. При КК (мл/мин/1.73 кв. м) 70-100 вводят 80 % от 
стандартной дозы; соответственно при 55-70 — 65 %, при 45-55 — 
55 %, при 40-45 — 50 %, при 35-40 — 40 %, при 30-35 — 35 %, при 
25-30 — 30 %, при 20-25 — 25 %, при 15-20 — 20 %, при 10-15 — 15 %, 
менее 10 мл/мин/1.73 кв. м — 10 % стандартной дозы.

Пациентам, находящимся на гемодиализе, препарат следует вво
дить в конце каждой процедуры гемодиализа в дозе 2 мг/кг для 
взрослых и 2-2.5 мг/кг — для детей.

При неосложненной гонорее рекомендуется однократное в/м вве
дение 300 мг (вводят по половине дозы в каждую ягодицу).

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни
жение аппетита, тошнота, рвота, диарея, нарушение функции печени 
(повышение активности «печеночных» трансаминаз, гипербилируби
немия).

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, грану- 
лоцитопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: дезориентация, нейротоксическое 
действие (подергивание мышц, ощущение онемения, парестезии, 
эпилептические припадки), нарушение нервно-мышечной передачи 
(нарушение дыхания, сонливость, слабость).

Со стороны органов чувств: ототоксичность (снижение слуха, вес
тибулярные и лабиринтные нарушения, звон или ощущение заклады
вания в ушах, необратимая глухота), токсическое действие на вести
булярный аппарат (дискоординация движений, головокружение, 
тошнота, рвота).

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность — 
нарушение функции почек (увеличение или уменьшение частоты мо
чеиспускания, жажда, олигурия, протеинурия, гематурия, цилиндру- 
рия, снижение клубочковой фильтрации, повышение концентрации 
мочевины).

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, гиперемия кожи, лихо
радка, эозинофилия, ангионевротический отек.

Лабораторные показатели: гипергликемия, гиперкалиемия, увели
чение протромбинового времени.

Местные реакции: болезненность в месте инъекции.
Прочие: снижение АД.
Передозировка. Симптомы: токсические реакции (потеря слуха, 

атаксия, головокружение, расстройства мочеиспускания, жажда, сни
жение аппетита, тошнота, рвота, звон или ощущение закладывания в 
ушах, нарушение дыхания).

Лечение: для снятия блокады нервно-мышечной передачи и ее 
последствий — гемодиализ или перитонеальный диализ, антихолин- 
эстеразные Л С, соли Са2+, ИВЛ, другая симптоматическая и поддер
живающая терапия.

Взаимодействие. Снижает эффект антимиастенических ЛС.
Одновременно или сразу по окончании курса лечения нельзя на

значать антибиотики, оказывающие ото- и нефротоксический эф
фекты.
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Концентрация в крови увеличивается при одновременном назна
чении с «петлевыми» диуретиками, в связи с чем возрастает риск раз
вития токсических побочных эффектов.

Опасность возникновения нервно-мышечной блокады увеличива
ется при одновременном назначении с миорелаксантами, анестетика
ми, полимиксинами, другими ЛС, блокирующими нервно-мышеч
ную передачу (галогенизированными углеводородами в качестве ЛС 
для ингаляционной анестезии, опиоидными анальгетиками, с цитрат
ными консервантами при переливании больших количеств консерви
рованной крови).

При совместном назначении с бензилпенициллином — синергизм 
в отношении большинства штаммов Streptococcus faecalis (энтерокок
ков), с карбенициллином (или тикарциллина) — в отношении многих 
штаммов Pseudomonas aeruginosa, с карбенициллином, азлоциллином, 
мезлоциллином, цефамандолом, цефотаксимом или моксалакта- 
мом — в отношении штаммов Serratia spp.

Парентеральное введение индометацина увеличивает риск воз
никновения токсических проявлений аминогликозидов вследствие 
увеличения их Т1/2 и клиренса.

Особые указания. В период лечения необходим регулярный (не 
реже 1 раза в неделю) контроль общего анализа мочи, концентрации 
в сыворотке крови мочевины, креатинина, КК; определение функ
ции слухового нерва.

В период лечения желателен контроль концентрации препарата в 
плазме.

Вероятность развития нефротоксичности выше у больных с нару
шением функции почек, а также при назначении высоких доз или в 
течение длительного времени (у этой категории больных может по
требоваться ежедневный контроль функции почек).

При неудовлетворительных аудиометрических тестах дозу препа
рата снижают или прекращают лечение.

Концентрация препарата в сыворотке крови у больных с гипер
термией или анемией может быть несколько ниже, чем у пациентов с 
нормальной температурой тела и не имеющих анемию, вследствие 
более короткого Т1/2 (коррекции режима дозирования обычно не тре
буется). Однако снижение концентрации нетилмицина в сыворотке 
крови у больных с тяжелыми ожогами может потребовать увеличения 
вводимой дозы.

При наличии «жизненных» показаний может быть использован у 
беременных и кормящих женщин (аминогликозиды проникают в 
грудное молоко в небольших количествах. Однако они слабо всасы
ваются из ЖКТ, и связанных с ними осложнений у грудных детей за
регистрировано не было).

Пациентам с инфекционно-воспалительными заболеваниями мо
чевыводящих путей рекомендуется принимать повышенное количест
во жидкости.

При отсутствии положительной клинической динамики следует 
помнить о возможности развития резистентных микроорганизмов 
(необходимо отменить лечение и начать проведение соответствующей 
терапии).

0=1 НИМОРАЗОЛ
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синоним — Наксоджин.
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Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 250 мг.
Химическое название. 4-[2-(5-нитро-1Н-имидазол-1-ил)этил]мор- 

фолин.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, об

ладает также противомикробным (бактерицидным) действием. Нару
шает структуру ДНК чувствительных микроорганизмов (простей
шие).

Активен в отношении Trichomonas vaginalis, Giardia intestinalis и En
tamoeba histolytica, грамотрицательных анаэробных бактерий (в т. ч. 
Bacteroides fragilis).

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая. Хорошо проникает в 
различные органы и ткани, биологические жидкости; в высоких кон
центрациях обнаруживается в вагинальном секрете. Минимальная 
трихомонацидная концентрация — 0.3-3 мкг/мл. Прием 1.5 г (каждые 
12 ч 5 раз подряд) создает через 3 ч после первого приема концентра
цию в крови, превышающую минимальную трихомонацидную более 
чем в 5 раз (16 мкг/мл), через 25 ч — более чем в 9 раз (28 мкг/мл) и 
через 12 ч после последнего приема — более чем в 2.5 раза (7.5 мкг/ 
мл). При приеме 1 г через каждые 12 ч 3 раза подряд концентрации в 
вагинальном секрете через 24, 48 и 72 ч составляют 129 мкг/г, 95 мкг/ 
г и 4 мкг/г соответственно. Метаболизируется в печени с образовани
ем активных метаболитов.

Выводится через почки (в неизмененном виде и в виде метаболи
тов). Концентрация в моче достигает трихомонацидной.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызывае
мые Trichomonas vaginalis.

Противопоказания. Гиперчувствительность, заболевания ЦНС и 
периферических нервов, острые неврологические заболевания, по- 
чечная/печеночная недостаточность, беременность, период лактации, 
детский возраст.

Режим дозирования. Внутрь, по 500 мг 2 раза в сутки, в течение 
6 дней, или по 2 г 1 раз в сутки, в течение 1-2 дней.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, изжога, гастралгия, голово
кружение, сонливость, кожная сыпь, полиневропатия, парестезии, 
обострение психических заболеваний, нарушение функции печени.

Взаимодействие. Этанол увеличивает вероятность развития побоч
ных эффектов.

Особые указания. Рекомендуется одновременное лечение половых 
партнеров, даже при отсутствии симптомов заболевания у одного из них.

В период лечения нельзя употреблять этанол.
После окончания лечения при бактериологическом выздоровле

нии клинические симптомы воспаления могут сохраняться несколько 
дней.

В НИСТАТИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 

100 тыс. ЕД/г;
Ректально: суппозитории ректальные 250, 500 тыс. ЕД;
Вагинально: суппозитории вагинальные 250, 500 тыс. ЕД;
Внутрь: гранулы для приготовления суспензии для приема внутрь 

100 тыс. ЕД, таблетки покрытые оболочкой 250, 500 тыс. ЕД.
Химическое название. Смесь стереоизомеров нистатина А-1, нис

татина А-2 и других нистатинов.
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Фармакологическое действие. Полиеновый противогрибковый ан
тибиотик, высокоактивный в отношении дрожжеподобных грибов 
рода Candida. В структуре антибиотика имеются двойные связи, об
ладающие высокой тропностью к стероловым структурам цитоплаз
матической мембраны грибов, что способствует встраиванию молеку
лы препарата в мембрану клетки и образованию большого количества 
каналов, через которые осуществляется бесконтрольный транспорт 
электролитов; повышение осмолярности внутри клетки приводит к ее 
гибели. Толерантность развивается очень медленно.

Фармакокинетика. Обладает слабым резорбтивным действием 
(практически не всасывается в ЖКТ).

Выводится через кишечник.
Не кумулирует.
Показания. Профилактика (при длительном лечении ЛС пеницил

линового и тетрациклинового ряда, хлорамфениколом и др.): канди
доз слизистых оболочек ЖКТ (таблетки и ректальные суппозитории), 
влагалища (вагинальные суппозитории) и кожи (мазь).

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная недоста
точность, панкреатит, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперст
ной кишки, беременность.

Режим дозирования. Внутрь, по 500 тыс. ЕД 3-4 раза или по 
250 тыс. ЕД 6-8 раз в сутки. Суточная доза — 1.5-3 млн ЕД, в тяжелых 
случаях — до 4-6 млн ЕД. Детям до 1 года — 125 тыс. ЕД, от 1 года до 
5 лет — 250 тыс. ЕД, старше 13 лет — 250-500 тыс. ЕД в сутки 3-4 раза 
в день. Длительность лечения — 10-14 дней. Таблетки проглатывают, 
не разжевывая. При хронических рецидивирующих и генерализован
ных кандидозах проводят повторные курсы с перерывами 2-3 нед.

Ректально, по 250-500 тыс. ЕД 2 раза в сутки в течение 
10-14 дней.

Местно, при кандидозах нижних отделов кишечника — ректально, 
при кандидозе слизистых оболочек влагалища — интравагинально, по 
250-500 тыс. ЕД 2 раза в сутки (утром и вечером).

Наружно, мазь наносят на пораженную поверхность 2 раза в 
сутки.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, боль в животе, ги
пертермия, озноб, аллергические реакции.

Взаимодействие. При одновременном применении нистатина с 
клотримазолом активность последнего снижается.

Особые указания. Во время менструации лечение прерывать не 
следует. При грибковых заболеваниях влагалища рекомендуется од
новременное лечение полового партнера. В период лечения следует 
избегать половых контактов.

В НИСТАТИН + НИФУРАТЕЛ&
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство 

(противомикробное и противопротозойное средство + противогриб
ковое средство)

Синоним — Макмирор комплекс.
Формы выпуска. Вагинально: крем вагинальный, суппозитории ва

гинальные 0.5 г + 200 тыс. ЕД.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат для 

интравагинального применения, оказывает антибактериальное, про
тивопротозойное и противогрибковое действие.
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Нистатин — полиеновый антибиотик, высокоактивен в отноше
нии грибов рода Candida spp.

Нифурател — нитрофурановое производное с широким спектром 
антибактериального действия, активен в отношении Trichomonas vagi
nalis, грибов Candida albicans.

Показания. Вульвовагинит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (I три

местр), период лактации.
Режим дозирования. Взрослым, интравагинально, по 1 свече или 

2-3 г мази; детям — 1-2 г мази. Курс лечения — 10 дней.
Побочные эффекты. Аллергические реакции, кожная сыпь, зуд.
Особые указания. Необходимо одновременное лечение половых 

партнеров (в связи с опасностью повторного заражения).
В период лечения следует избегать половых контактов.

В НИТРОКСОЛИН
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средст

во — оксихинолин.
Синонимы: 5-нитрокс; 5-НОК; Нитроксолин; Нитроксолин- 

АКОС; Нитроксолин-УБФ.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 50 мг.
Химическое название. 5-нитро-8-хинолинол.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство из 

группы оксихинолинов. Обладает широким спектром действия. Се
лективно подавляет синтез бактериальной ДНК, образует комплексы 
с металлосодержащими ферментами микробной клетки.

Оказывает действие на грамположительные бактерии: Staphylococ
cus spp. (в т. ч. Staphylococcus aureus), Streptococcus spp. (в т. ч. р-гемо
литических стрептококков, Streptococcus pneumoniae, Enterococcus fae- 
calis), Corynebacterium spp., Bacillus subtilis и др. и грамотрицательные 
бактерии: Escherichia coli, Proteus spp., Klebsiella spp., Salmonella spp., 
Shigella spp., Enterobacter spp., возбудители гонореи, некоторые другие 
микроорганизмы — Mycobacterium tuberculosis, Trichomonas vaginalis. 
Эффективен в отношении некоторых видов грибов (кандиды, дерма
тофиты, плесень, некоторые возбудители глубоких микозов).

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая. Выводится почками (в 
неизмененном виде). Отмечается высокая концентрация в моче 
(100 мкг/мл и более).

Показания. Инфекции мочевыводящих путей: пиелонефрит, цис
тит, уретрит, эпидидимит; профилактика инфекций при различных 
вмешательствах (катетеризация, цистоскопия, операции на почках и 
мочеполовых путях).

Противопоказания. Гиперчувствительность, катаракта, неврит, по
линеврит, беременность, период лактации, ХПН (олиго-, анурия), 
печеночная недостаточность, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидроге- 
назы.

Режим дозирования. Внутрь, во время или после еды, по 100 мг 
4 раза в день, в течение 2-3 нед. В случае необходимости прием мож
но продолжать по интермиттирующей схеме — по 2 нед в месяц. 
Максимальная суточная доза — 800 мг. Средняя доза для детей 
школьного возраста составляет 200-400 мг/сут. Детям младше 5 лет 
назначают дозу 200 мг/сут, разделенную на 4 приема.

Для профилактики инфекций при операциях на почках и мочевы
водящих путях — 100 мг 4 раза в сутки в течение 2-3 нед.
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Побочные эффекты. Диспепсия (тошнота, рвота), аллергические 
реакции (кожная сыпь); тахикардия, атаксия, головная боль, паресте
зии, полиневропатия, нарушения функции печени.

Особые указания. Моча на фоне лечения окрашивается в желто- 
красный цвет.

В ИНОЛИНА ТРИФОСФАТ&
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синоним — Трихомонацид.
Формы выпуска. Вагинально: суппозитории вагинальные 50 мг;
Внутрь: таблетки 50 мг.
Химическое название. 2-(4-нитростирил)-4-(1-метил-4-диэтилами- 

нобутиламино)-6-метоксихинолина трифосфат.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, вы

сокоактивен в отношении трихомонад.
Эффект обусловлен взаимодействием с молекулой ДНК, что при

водит к нарушению ее репликации и транскрипции.
Фармакокинетика. После приема внутрь быстро и полностью вса

сывается. Биодоступность — 90-100 %. ТСтах — 1-3 ч, после ректаль
ного или вагинального введения — 4 ч. Связь с белками плазмы — до 
20 %. Хорошо проникает в различные органы и ткани, в т. ч. в СМЖ. 
Наибольшие концентрации создаются в скелетной мускулатуре и жи
ровой ткани.

Метаболизируется в печени. Выводится в основном почками 
(30-50 % — в неизмененном виде). Т1/2 — 6-8 ч.

Показания. Урогенитальные заболевания, вызванные Trichomonas 
vaginalis.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность, беременность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь, по 0.1 г после еды, 2-3 раза в день, в 
течение 3-5 дней.

Женщинам одновременно с приемом внутрь, интравагинально — 
по 50 мг (1 суппозиторию) на ночь, в течение 10 дней, на протяже
нии 3 менструальных циклов (после окончания менструации).

Мужчинам 1 раз в сутки в уретру вводят 10 мл 1 % раствора, 
курс — 5-6 дней.

Побочные эффекты. Головная боль, головокружение, тошнота, 
рвота, аллергические реакции.

При местном применении — раздражение слизистых оболочек (у 
мужчин — обильные выделения из мочеиспускательного канала, у 
женщин — неприятные ощущения и выделения из влагалища).

Взаимодействие. При совместном приеме с этанолом возможно 
развитие дисульфирамоподобных реакций.

В НИТРОФУРАЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средст

во — нитрофуран.
Синонимы: Лифузоль; Фурапласт; Фурацилин; Фурацилин-АКОС.
Формы выпуска. Наружно: аэрозоль для наружного применения, 

мазь для наружного применения 0.2 %, раствор для наружного при
менения 0.02 %, раствор для наружного применения 0.067 %;

Внутрь: таблетки 100 мг;
Местно: таблетки для приготовления раствора для местного при

менения 20 мг.
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Химическое название. 2-[(5-нитро-2-фуранил) метилен] гидразин- 
карбоксамид.

Фармакологическое действие. Противомикробное средство, обла
дает отличным от других химиотерапевтических ЛС механизмом дей
ствия: микробные флавопротеины, восстанавливая 5-нитрогруппу, 
образуют высокореактивные аминопроизводные, способные вызы
вать конформационные изменения белков (в т. ч. рибосомальных) 
и др. макромолекул, приводя к гибели клеток.

Активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
бактерий (Staphylococcus spp., Streptococcus spp., Shigella dysenteria spp., 
Shigella flexneri spp., Shigella boydii spp., Shigella sonnei spp., Escherichia 
coli, Clostridium perfringens, Salmonella spp. и др.).

Устойчивость развивается медленно и не достигает высокой сте
пени. Увеличивает активность РЭС, усиливает фагоцитоз.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая и полная. ТСтах — 6 ч. 
Легко проникает через гистогематические барьеры и равномерно рас
пределяется в жидкостях и тканях. Основной путь метаболизма — 
восстановление нитрогруппы. Выводится почками и частично с жел
чью.

Показания. Наружно: гнойные раны, пролежни, ожоги П-Ш ст., 
блефарит, конъюнктивит, фурункул наружного слухового прохода; 
остеомиелит, эмпиема околоносовых пазух, плевры (промывание по
лостей); острый наружный и средний отит, ангина, стоматит, гинги
вит; мелкие повреждения кожи (в т. ч. ссадины, царапины, трещины, 
порезы).

Внутрь: дизентерия бактериального генеза.
Противопоказания. Гиперчувствительность, для приема внутрь — 

почечная недостаточность, беременность, период лактации.
Для наружного применения — кровотечение, аллергодерматозы.
Режим дозирования. Внутрь, местно, наружно.
Наружно, в виде водного 0.02 % (1:5000) или спиртового 0.066 % 

(1:1500) растворов — орошают раны и накладывают влажные повязки.
Внутриполостно (водный раствор): при гайморите — промывают 

гайморову полость; остеомиелит после операции — промывание по
лости с последующим наложением влажной повязки; эмпиема плев
ры — после удаления гноя проводят промывание плевральной полос
ти и вводят 20-100 мл водного раствора.

Для приготовления водного раствора 1 часть нитрофурала раство
ряют в 5000 частей 0.9 % раствора NaCl или дистиллированной воды. 
Раствор стерилизуют при 100 °C в течение 30 мин. Спиртовой рас
твор готовят на 70 % этаноле.

Для лечения ожогов и отморожений I-II ст., поверхностных ран 
кожи и слизистых оболочек используется гель или мазь, которые на
носятся на поврежденные участки в течение 2-3 дней.

Для промывания придаточных пазух носа пасту разводят стериль
ной водой в соотношении 1:1. Это же разведение может быть исполь
зовано для промывания мочеиспускательного канала и мочевого пу
зыря с экспозицией 20 мин.

При отитах — спиртовой раствор, нагретый до температуры тела, 
ежедневно закапывается по 5-6 кап в наружный слуховой проход.

Блефарит, конъюнктивит — инстилляция водного раствора в 
конъюнктивальный мешок, смазывание краев век 0.02 % мазью.

Полоскание рта и горла — 20 мг (1 таблетка) растворяют в 100 мл 
воды.
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Внутрь, по 0.1 г, после еды, запивая большим количеством жидко
сти, 4-5 раз в сутки, в течение 5-6 дней; при необходимости через 3-4 
дня проводят повторный курс: по 0.1 г 4 раза в сутки, в течение 3-4 
дней. Высшие дозы: разовая — 0.1 г, суточная — 0.5 г.

Побочные эффекты. Аллергические реакции. При наружном при
менении — дерматит.

При приеме внутрь — снижение аппетита, тошнота, рвота, голово
кружение, неврит.

Взаимодействие. При затяжных и хронических формах дизентерии 
эффективен в сочетании с антибиотиками, сульфаниламидами, вак
цинотерапией.

В НИТРОФУРАНТОИН
Фарм. группа: противомикробное средство — нитрофуран.
Синоним — Фурадонин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 50, 100 мг, таблетки покрытые 

кишечнорастворимой оболочкой 100 мг, таблетки покрытые кишеч
норастворимой оболочкой 30 мг.

Химическое название. 1-[[(5-нитро-2-фуранил)метилен]амино] -2, 
4-имидазолидиндион (в виде натриевой соли).

Фармакологическое действие. Противомикробное средство из 
группы нитрофуранов, прежде всего для лечения инфекций мочевы
водящих путей. Нарушает синтез белков в бактериях и проницае
мость цитоплазматической мембраны. Эффективен в отношении 
грамположительных и грамотрицательных бактерий (Staphylococcus 
spp., Streptococcus spp., Shigella dysenteria spp., Shigella flexneri spp., Shi
gella boy di i spp., Shigella sonnei spp., Escherichia coli, Proteus spp.).

Фармакокинетика. Абсорбция из ЖКТ — хорошая. Биодоступ
ность — 50 % (пища увеличивает биодоступность). Скорость всасыва
ния зависит от размеров кристаллов (микрокристаллическая форма 
характеризуется быстрой растворимостью и скоростью поглощения, 
коротким временем достижения Стах в моче). Связь с белками плаз
мы — 60 %.

Метаболизируется в печени и мышечной ткани. Т1/2 — 20-25 мин. 
Проникает через плаценту, ГЭБ, выделяется с грудным молоком. Вы
водится полностью почками (30-50 % — в неизмененном виде).

Показания. Бактериальные инфекции мочевыводящих путей (пие
лит, пиелонефрит, цистит, уретрит), профилактика инфекций при 
урологических операциях или обследовании (цистоскопия, катетери
зация ит. п.).

Противопоказания. Гиперчувствительность, ХПН, ХСН П-Ш ст., 
цирроз печени, хронический гепатит, дефицит глюкозо-6-фосфатде- 
гидрогеназы, острая порфирия, беременность, период лактации, дет
ский возраст (до 1 мес).

Режим дозирования. Внутрь, запивая большим количеством воды, 
взрослым —по 0.1-0.15 г 3-4 раза в день; детям — из расчета 5-8 мг/ 
кг/сут, суточную дозу делят на 4 приема. Высшие дозы для взрослых: 
разовая — 0.3 г, суточная — 0.6 г. При острых инфекциях мочевыво
дящих путей продолжительность лечения —7-10 дней. Профилакти
ческое, противорецидивное лечение продолжается, в зависимости от 
характера заболевания, от 3 до 12 мес. Суточная доза в данном случае 
составляет 1-2 мг/кг.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, аллергические реакции (вол
чаночноподобный синдром, артралгия, миалгия, анафилаксия, озноб, 
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эозинофилия, сыпь), головокружение, головная боль, астения, нис
тагм, сонливость, интерстициальные изменения в легких, бронхооб- 
струкгивный синдром, лихорадка, кашель, боль в грудной клетке, ге
патит, холестатический синдром, периферическая невропатия, пан
креатит, псевдомембранозный энтероколит, редко — боль в животе, 
диарея.

Передозировка. Симптомы — рвота.
Лечение: прием большого количества жидкости приводит к повы

шению выведения препарата с мочой. Эффективен диализ.
Взаимодействие. Одновременное применение налидиксовой ки

слоты и антацидов, содержащих магния трисиликат, уменьшает анти
бактериальный эффект. Несовместим с фторхинолонами.

Л С, блокирующие канальцевую секрецию, уменьшают антибакте
риальный эффект (за счет снижения концентрации нитрофурантоина 
в моче) и увеличивают токсичность (повышается концентрация в 
крови) препарата.

В НИФУРАТЕЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средст

во — нитрофуран.
Синоним — Макмирор.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 200 мг
Химическое название. 5-[(метилтио)метил] -3-[[(5-нитро-2-фура- 

нил)метилен]амино] -2-оксазолидинон.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство из 

группы нитрофуранов; оказывает противопротозойное, противогриб
ковое и антибактериальное действие. Высокоэффективен в отноше
нии грамположительных и грамотрицательных микроорганизмов: при 
МПК 12.5-25 мкг/мл подавляет от 44.3 до 93.2 % культур. Спектр 
действия включает: Lactobacillus acidophilus, Enterococcus faecalis, Ente
rococcus /aecium, Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Escherichia coli, 
Shigella flexneri 2a, Shigella flexneri 6, Shigella sonnei, Salmonella typhi, 
Salmonella typhimurium, Salmonella enteritidis, Klebsiella spp., Enterobacter 
spp., Serratia spp., Citrobacter spp., Morganella spp., Rettgerella spp., Pragia 
fontium, Budvicia aquatica, Rachnella aquatilis, Acinetobacter spp., прочие 
атипичные энтеробактерии, а также простейшие (амебы, лямблии); 
менее активен в отношении Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Pseudo
monas aeruginosa. Является препаратом выбора для терапии сальмо
неллезов, шигеллезов и других кишечных бактериальных инфекций.

Активен в отношении Trichomonas vaginalis, высокоактивен в отно
шении грибов рода Candida.

Показания. Вульвовагинальные инфекции и бели, инфекционно- 
воспалительные заболевания мочевыводящих путей, вызванные чув
ствительными возбудителями; кишечный амебиаз, лямблиоз; гастро
дуоденит, холецистопанкреатит, энтероколит.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. Внутрь, при кишечных инфекциях: взрос

лым — по 400 мг 2-3 раза в сутки, детям — по 10-15 мг/кг 2-3 раза в 
сутки. Курс лечения — 10 дней, при лямблиозе — 7 дней.

При вагинальных инфекциях: взрослым — 200 мг 3 раза в день по
сле еды, детям — 10 мг/кг/сут в 2 приема ежедневно.

Инфекции мочевыводящих путей: взрослые — 600-1200 мг, дети — 
10-20 мг/кг/сут в 2 приема. Курс — 7-14 дней.
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Побочные эффекты. Кожная сыпь, зуд; диспепсия, тошнота, рво
та, горечь во рту, диарея, изжога, гастралгия, аллергические реакции.

Взаимодействие. Усиливает противогрибковое действие нистатина.
Особые указания. На период лечения трихомониаза и вагинитов 

другой этиологии рекомендуется отказаться от половой жизни. Обя
зательно назначение препарата половому партнеру.

® НИФУРОКСАЗИД
Фарм. группа: противомикробное средство — нитрофуран.
Синонимы: Диастат; Нифуроксазид; Энтерофурил; Эрсефурил.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 100, 200 мг, суспензия для 

приема внутрь 4 %, 200 мг|5 мл.
Химическое название. 4-гидроксибензойной кислоты [(5-нитро-2- 

фуранил)метилен]гидразид.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство широ

кого спектра действия, производное нитрофурана.
Блокирует активность дегидрогеназ и угнетает дыхательные цепи, 

цикл трикарбоновых кислот и ряд других биохимических процессов в 
микробной клетке. Разрушает цитоплазматическую мембрану мик
робной клетки, снижает продукцию токсинов микроорганизмами. 
Активирует иммунитет: повышает фагоцитоз и титр комплемента.

Эффективен в отношении грамположительных {Staphylococcus spp., 
Streptococcus spp., Haemophilus influenzae) и грамотрицательных {Salmo
nella spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp., Escherichia coli, Shigella spp., 
Proteus spp.) микроорганизмов. He нарушает равновесие кишечной 
микрофлоры. При острой бактериальной диарее восстанавливает эу- 
биоз кишечника. При инфицировании энтеротропными вирусами 
препятствует развитию бактериальной суперинфекции.

Фармакокинетика. Абсорбция — низкая. Действует в просвете ки
шечника.

Показания. Диарея инфекционного генеза.
Противопоказания. Гиперчувствительность, период новорожден

ное™ (до 1 мес), недоношенность.
Режим дозирования. Внутрь, взрослым и детям в возрасте от 14 

лет — по 200 мг каждые 6 ч. Детям — предпочтительнее в форме сус
пензии: от 1 мес до 2.5 лет — по 100 мг 2-3 раза в сутки; детям старше 
2.5 лет — по 200 мг 3 раза в сутки. Курс лечения — не более 7 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. До назначения суспензии грудным детям необ

ходимо исключить у них врожденный дефицит ферментов, расщеп
ляющих сахарозу. Можно назначать беременным и кормящим жен
щинам. Прием этанола может вызывать симптомы гиперчувствитель
ности.

[=1 Новоцин
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин.
Состав: бензилпенициллин прокаина 3 части, бензилпенициллин 

натрия 1 часть.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления сус

пензии для внутримышечного введения 1.2 млн ЕД, 400, 800 тыс. ЕД.
Фармакологическое действие. Комбинированный природный бак

терицидный антибиотик. Бензилпенициллин обеспечивает быстрое 
создание в крови высокой концентрации антибиотика, прокаинпени- 
циллин — длительное (около 24 ч) действие. Активен только в отно
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шении делящихся клеток, угнетает синтез клеточной стенки. Оказы
вает бактерицидное действие на грамотрицательные (Neisseria gonor- 
rhoeae, Neisseria meningitidis) и грамположительные кокки (исключая 
пенициллиназопродуцирующие штаммы Staphylococcus spp.), а также 
на Bacillus anthracis, Treponema pallidum, Corynebacterium diphtheriae, 
Clostridium tetani, Calymmatobacterium granulomatis, Leptospira interrogans.

Показания. Инфекции, вызванные чувствительными возбудителя
ми: пневмония, эмпиема плевры, абсцесс легких, артрит, остеомие
лит, бактериальный эндокардит, менингит, сепсис, гонорея, сифи
лис, дифтерия, столбняк; профилактика инфекций после хирургиче
ских вмешательств у лиц с иммунодефицитом.

Противопоказания. Гиперчувствительность, в т. ч. к другим р-лак
тамным антибиотикам.

Режим дозирования. Содержимое флакона растворяют в 2 мл 
0.9 % раствора NaCl или воды для инъекций, тщательно перемешива
ют до получения гомогенной суспензии. Для профилактики случай
ного попадания иглы в сосуды после в/м введения поршень шприца 
необходимо потянуть назад и убедиться в отсутствии крови в шпри
це. При пневмонии, эмпиеме плевры, абсцессе легких, артрите, ос
теомиелите, вызванных чувствительной к пенициллину микрофло
рой, назначается по 400-800 тыс. ЕД/сут, однократно. Курс лечения 
продолжается до исчезновения симптомов заболевания и нормализа
ции температуры тела на протяжении не менее 3 сут. При легких 
формах стрептококковой инфекции назначается по 400 тыс. ЕД каж
дые 12 ч или по 800 тыс. ЕД 1 раз в сутки. При энтерококковом эн
докардите назначение проводится совместно с аминогликозидами. 
При менингите, сепсисе в начале заболевания используют в/в вводи
мые пенициллины (на протяжении первых суток — по 1 млн ЕД каж
дый час), затем переводят на новоцин — 800 тыс. ЕД каждые 12 ч. 
При острой неосложненной гонорее бывает достаточным однократ
ное введение 400-800 тыс. ЕД. При хроническом течении (уретрит, 
сальпингит, простатит, артрит) лечение продолжается на протяжении 
7-10 дней. Препарат может маскировать проявления сифилиса, в свя
зи с чем при возможности микст-инфекции необходимо ежемесячное 
проведение серологического анализа на протяжении 4 мес. При пер
вичном, вторичном и латентном сифилисе рекомендуется назначение 
в течение 8 дней по 800 тыс. ЕД/сут. При асимптоматическом нейро
сифилисе и поражении ССС, а также при сифилисе беременных на
значается в той же дозе на протяжении 10 дней. Новорожденный ре
бенок подлежит серологическому контролю на 1-ми 6-м месяце жиз
ни. При врожденном сифилисе назначается детям до 2 лет, в суточ
ной дозе 200 тыс. ЕД/кг, в 2 инъекциях, на протяжении 8-10 дней. 
При дифтерии и столбняке, наряду с применением соответствующих 
анатоксинов, рекомендовано введение препарата в средней дозе 800 
тыс. ЕД/сут, на протяжении 12 дней. Для профилактики септических 
осложнений после малых хирургических вмешательств (экстракция 
зуба, тонзиллэктомия) у лиц с иммунодефицитом, с врожденными и 
приобретенными пороками сердца рекомендовано разовое введение в 
дозе 400-800 тыс. ЕД.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (разной степени вы
раженности): зуд, гиперемия кожи, анафилактический шок.

При длительном применении — суперинфекция.
Взаимодействие. Пенициллины, действующие только на размно

жающиеся микроорганизмы, нецелесообразно сочетать с бактерио- 
статиками (макролиды, тетрациклины).
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Урикозурические Л С, блокируя канальцевую секрецию пеницил
линов, повышают концентрацию их в плазме и удлиняют Т1/2.

Особые указания. Нельзя использовать для лечения больных, 
имевших в анамнезе аллергические реакции на природные и полу- 
синтетические пенициллины, на прокаин; с осторожностью приме
няют у больных, склонных к аллергическим реакциям, а также у 
больных с бронхиальной астмой, имевших в анамнезе аллергические 
реакции на цефалоспорины. При развитии аллергических реакций 
показана немедленная отмена препарата, введение антигистаминных 
ЛС, ГКС и при показаниях — прессорных аминов. При длительном 
использовании необходим периодический контроль за функцией по
чек (КК), а также органов кроветворения.

[=1 НОРФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон.
Синонимы: Анквин; Гираблок; Локсон-400; Негафлокс; Нолицин; 

Норбактин; Норилет; Нормакс; Ренор; Софазин; Ютибид.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 200, 400 

мг;
Местно: капли глазные и ушные 0.3 %.
Химическое название. 1-Этил-6-фтор-1, 4-дигидро-4-оксо-7-( 1- 

пиперазинил)-3-хинолинкарбоновая кислота (в виде гидрохлорида).
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство из 

группы фторхинолонов. Оказывает бактерицидное действие. Воздей
ствует на бактериальный фермент ДНК-гиразу, обеспечивающую 
сверхспирализацию и таким образом стабильность ДНК бактерий. 
Дестабилизация цепи ДНК приводит к гибели бактерий. Обладает 
широким спектром антибактериального действия. Чувствительны: 
Staphylococcus aureus (включая штаммы Staphylococcus spp., резистент
ные к метициллину), Staphylococcus epidermidis, Neisseria gonorrhoeae, 
Neisseria meningitidis, Escherichia coli, Citrobacter spp., Klebsiella spp., En- 
terobacter spp., Hafnia, Proteus spp. (индолположительные и индол отри
цательные), Salmonella spp., Shigella spp., Yersinia enterocolitica, Campylo
bacter jejuni, Aeromonas Plesiomonas, Vibrio cholerae, Vibrio parahaemolyti- 
cus, Haemophilus influenzae, Chlamydia spp., Legionella spp. Различной 
чувствительностью к препарату обладают: Enterococcus faecalis, Strepto
coccus spp. (pyogenes, pneumoniae и viridans), Serrratio marcescens, Pseudo
monas aeruginosa, Acinetobacter, Mycoplasma hominis, Mycoplasma pneumo
niae, Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium fortuitum. Нечувствитель
ны: Ureaplasma urealyticum, Nocardia asteroides, анаэробные бактерии 
(например, Bacteroides spp., Peptococcus spp., Peptostreptococcus spp., Eu- 
bacter spp., Fusobacterium spp., Clostridium difficile), Treponema pallidum. 
Длительность эффекта — около 12 ч.

Фармакокинетика. Абсорбция в ЖКТ — 20-40 % (пища замедля
ет). ТСтах в плазме — 1ч. Связь с белками плазмы — 10-15 %. Хоро
шо распределяется в организме (паренхима почек, яичники, жид
кость семенных канальцев, предстательная железа, матка, органы 
брюшной полости и малого таза, желчь, материнское молоко). Про
никает через ГЭБ и плаценту. В незначительной степени метаболизи
руется в печени.

Выводится почками, путем клубочковой фильтрации и канальце
вой секреции. В течение 24 ч с момента приема 32 % дозы выводится 
почками в неизмененном виде, 5-8 % — в виде метаболитов; с жел
чью выделяется около 30 % принятой дозы.
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Показания. Внутрь — бактериальные инфекции мочевыводящих 
путей (пиелонефрит, цистит, уретрит), половых органов (простатит, 
цервицит, эндометрит), ЖКТ (сальмонеллез, шигеллез), неосложнен
ная гонорея. Профилактика инфекций у больных с гранулоцитопени- 
ей, диарея путешественников.

Местно — наружный отит, средний острый отит, хронический 
средний отит; профилактика инфекционных осложнений при хирур
гическом вмешательстве на органе слуха; конъюнктивит, кератит, ке
ратоконъюнктивит, язвы роговицы, блефарит, блефароконъюнкти- 
вит, мейболит (ячмень), дакриоцистит; профилактика глазных ин
фекций после удаления инородного тела из роговицы или конъюнк
тивы, после повреждения химическими средствами, до и после хи
рургических вмешательств на глазах.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, детский и подростковый возраст (до 18 лет), дефицит глю- 
козо-6-фосфатдегидрогеназы, атеросклероз сосудов головного мозга, 
нарушение мозгового кровообращения, эпилепсия, эпилептический 
синдром, почечная/печеночная недостаточность.

Режим дозирования. Внутрь: при инфекциях мочевыводящих пу
тей — по 400 мг 2 раза в день, в течение 7-10 дней; при неосложнен
ном цистите — 3-7 дней; при хронической рецидивирующей инфек
ции мочевыводящих путей—до 12 нед. При остром бактериальном 
гастроэнтерите — 5 дней; при остром гонококковом уретрите, фарин
гите, проктите, цервиците — однократно 800 мт; при брюшном ти
фе — по 400 мг 3 раза в сутки в течение 14 дней. Для профилактики 
сепсиса — по 400 мг 2 раза в сутки; для профилактики бактериальных 
гастроэнтеритов — по 400 мг/сут. Для профилактики диареи путеше
ственников — по 400 мг/сут за 1 день до отъезда и в течение всего пе
риода пути (не более 21 дня). Для профилактики рецидивов инфек
ций мочевыводящих путей — по 200 мг/сут.

У пациентов с нарушениями функции почек при КК более 20 мл/ 
мин коррекции режима дозирования не требуется. При КК ниже 20 
мл/мин (или уровне сывороточного креатинина более 5 мг/100 мл) и 
пациентам, находящимся на гемодиализе, назначают 72 терапевтиче
ской дозы 2 раза в сутки или полную дозу 1 раз в сутки.

Местно: по 1-2 кап в пораженный глаз или ухо 4 раза в день. В за
висимости от степени инфицирования доза в первый день может 
быть увеличена до 1-2 кап через каждые 2 ч.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни
жение аппетита, горечь во рту, тошнота, рвота, боль в животе, диа
рея, псевдомембранозный энтероколит (при длительном примене
нии), повышение активности «печеночных» трансаминаз.

Со стороны мочевыделительной системы: кристаллурия, гломеру
лонефрит, дизурия, полиурия, альбуминурия, уретральные кровотече
ния, гиперкреатининемия.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
обморочные состояния, бессонница, галлюцинации.

Со стороны ССС: тахикардия, аритмии, снижение АД, васкулит.
Аллергические реакции: кожный зуд, крапивница, отеки, злокаче

ственная экссудативная эритема (синдром Стивенса—Джонсона).
Со стороны органов чувств (при местном применении): наруше

ние зрения, жжение и боль в глазу, гиперемия конъюнктивы, хемоз, 
светобоязнь.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, тендини
ты, разрывы сухожилий.
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Со стороны органов кроветворения: лейкопения, эозинофилия, 
снижение гематокрита.

Прочие: кандидоз.
Передозировка. Симптомы (3 г за 45 мин): головокружение, тош

нота, рвота, сонливость, «холодный» пот, одутловатое лицо без изме
нений основных гемодинамических показателей.

Лечение: промывание желудка, адекватная гидратационная тера
пия с форсированным диурезом. Требуется обследование и наблюде
ние в стационаре в течение нескольких дней. Специфического анти
дота нет.

Взаимодействие. Снижает клиренс теофиллина на 25 %, поэтому 
при одновременном применении следует уменьшать дозу теофил
лина.

Повышает концентрацию непрямых антикоагулянтов, циклоспо
рина (взаимно) в сыворотке крови.

Снижает эффект нитрофуранов.
Одновременный прием антацидов, содержащих алюминия или 

магния гидроксид, а также ЛС, содержащих Fe, Zn2+, сукральфат, 
снижает всасывание норфлоксацина (интервал между их назначени
ем должен быть не менее 4 ч).

Одновременное применение с Л С, снижающими эпилептический 
порог, может привести к развитию эпилептиформных припадков.

Одновременное введение норфлоксацина с ЛС, обладающими по
тенциальной способностью снижать АД, может вызвать резкое его 
снижение. В связи с этим в таких случаях, а также при одновремен
ном введении барбитуратсодержащих и других ЛС для общей анесте
зии следует контролировать ЧСС, АД и ЭКГ.

Особые указания. В период лечения больные должны получать 
достаточное количество жидкости (под контролем диуреза).

В период терапии возможно увеличение протромбинового индек
са (при проведении хирургических вмешательств следует контроли
ровать состояние системы свертывания крови).

Во время лечения следует избегать воздействия прямого солнеч
ного света.

Необходимо соблюдать осторожность при вождении автомобиля и 
занятиях другими потенциально опасными видами деятельности, тре
бующими повышенной концентрации внимания и быстроты психо
моторных реакций (особенно при одновременном употреблении эта
нола).

В ОКСАЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический.
Синонимы: Оксациллин; Оксациллин-АКО С; Оксациллин-ТАТ; 

Оксациллин-Ферейн; Оксациллина натриевая соль.
Формы выпуска: Внутрь: капсулы 250 мг, таблетки 0.5 г, 250 мг;
Парентерально: порошок для приготовления раствора для внутри

венного и внутримышечного введения 0.5 г, 250 мг, порошок для 
приготовления раствора для инъекций 0.5 г, 250 мг.

Химическое название. [28-(2альфа, 5альфа, ббета)] -3,3-Диметил- 
6-[[(5-метил-3-фенил-4-изоксазолил)карбонил]амино] -7-оксо-4-тиа- 
1-азабицикло[3,2,0.]гептан-2-карбоновая кислота (в виде натриевой 
соли) или 3-фенил-5-метил-4-изоксазолилпенициллина (в виде мо
ногидрата натриевой соли).
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Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик из 
группы полусинтетических пенициллинов, устойчив к действию пе
нициллиназы. Блокирует синтез клеточной стенки бактерий за счет 
нарушения поздних этапов синтеза пептидогликана (препятствует об
разованию пептидных связей за счет ингибирования транспептида
зы), вызывает лизис делящихся бактериальных клеток.

Активен в отношении грамположительных микроорганизмов: 
Staphylococcus spp. (в т. ч. продуцирующих пенициллиназу), Streptococ
cus spp., вт. ч. Streptococcus pneumoniae, Corynebacterium diphtheriae, Ba
cillus anthracis, анаэробных спорообразующих палочек;, грамотрица- 
тельных кокков {Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis), Acti
nomyces spp., Treponema spp.

Неактивен в отношении большинства грамотрицательных бакте
рий, риккетсий, вирусов, простейших, грибов.

Устойчивость развивается медленно.
Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая и полная. Устойчив в 

слабокислой среде. Связь с белками плазмы — около 90 %. Т1/2 — 30 
мин. ТСтах после в/м введения — 1-2 ч, концентрация быстро умень
шается к 4 ч. При парентеральном введении в крови достигаются бо
лее высокие концентрации, чем при приеме внутрь. В плевральной 
жидкости обнаруживается в концентрации, достигающей 10 %, сино
виальной и асцитической жидкости — 50 %, желчи — 5-8 % по отно
шению к его концентрации в сыворотке крови. Не проникает через 
неповрежденный ГЭБ, при воспалении мозговых оболочек проник
новение усиливается. Проникает через плацентарный барьер, обнару
живается в грудном молоке. Более 40 % после в/м введения и 
20-30 % после перорального приема быстро выводится почками, с 
желчью —10 %.

Показания. Инфекционные заболевания, вызванные грамположи- 
тельными микроорганизмами, продуцирующими и не продуцирую
щими пенициллиназу (сепсис, абсцесс, флегмоны, холецистит, пие
лит, цистит, остеомиелит, послеоперационные, раневые инфекции, 
инфицированные ожоги, бактериальный эндокардит, менингит, си
нусит).

Противопоказания. Гиперчувствительность, в т. ч. к другим р-лак
тамным антибиотикам.

С осторожностью. Аллергические реакции в анамнезе и/или брон
хиальная астма, ХПН, энтероколит на фоне применения антибиоти
ков (в анамнезе), беременность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь, в/в, в/м.
Внутрь, за 1 ч до еды или через 2-3 ч после приема пищи. Разовая 

доза для взрослых и детей старше 6 лет —0.25-0.5 г (до 1 г), суточ
ная — 3 г. При тяжелом течении инфекций дозы увеличивают до 
6-8 г/сут (суточную дозу делят на 4-6 приемов). Новорожденным и 
недоношенным детям — по 0.09-0.15 г/кг/сут, детям в возрасте до 
3 мес — 0.2 г/кг/сут, от 3 мес до 2 лет — 1 г/сут, от 2 до 6 лет — 'It/ 
сут. Длительность лечения — 7-10 дней, при тяжелых заболеваниях — 
2-3 нед и более.

В/м и в/в: новорожденным и недоношенным детям — 20-40 мг/кг/ 
сут, детям в возрасте до 3 мес — 0.06-0.08 г/кг/сут, от 3 мес до 2 лет — 

1 г/сут, от 2 до 6 лет — 2 г/сут, старше 6 лет и взрослым — 2-4 г/сут.
При приготовлении растворов для в/м инъекций во флакон с 

0.25 г добавляют 1.5 мл, а с 0.5 г — 3 мл воды для инъекций.
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При приготовлении растворов, предназначенных для в/в струйно
го введения, каждые 0.25-0.5 г растворяют в 5 мл воды для инъекций 
или 0.9 % раствора NaCl и вводят медленно, в течение 5-10 мин.

Для капельного введения оксациллина натриевую соль растворя
ют в 0.9 % растворе NaCl или в 5 % растворе декстрозы до концен
трации 0.5-2 мг/мл и вводят в течение 1-2 ч со скоростью 60-100 кап/ 
мин.

Продолжительность лечения обычно составляет 7-10 дней. При 
тяжелых формах заболевания (сепсис, септический эндокардит и др.) 
лечение может продолжаться 2-3 нед и более.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (кожный зуд, крапив
ница, реже — ангионевротический отек, бронхоспазм, в редких слу
чаях анафилактический шок, эозинофилия), диспепсия (тошнота, 
рвота, диарея); псевдомембранозный энтероколит, кандидоз полости 
рта, вагинальный кандидоз; гепатотоксическое действие — чаще раз
вивается при назначении в дозе выше 6 г/сут (гипертермия, тошнота, 
рвота, желтушность склер или кожи, повышение активности «пече
ночных» трансаминаз); гематурия, протеинурия, интерстициальный 
нефрит.

При в/в введении — тромбофлебит.
Взаимодействие. Повышает токсичность метотрексата (конкурен

ция за канальцевую секрецию); может потребоваться увеличение доз 
кальция фолината (антидот антагонистов фолиевой кислоты) и более 
длительное его применение.

Сочетание ампициллина или бензилпенициллина с оксациллином 
является рациональным, поскольку последний, угнетая активность 
пенициллиназы, уменьшает тем самым разрушение ампициллина и 
бензилпенициллина. Спектр действия при таком сочетании становит
ся более широким.

Необходимо избегать совместного применения с другими ЛС, 
оказывающими гепатотоксическое действие.

Не рекомендуется назначать одновременно с бактериостатически
ми антибиотиками (снижение эффективности).

Л С, блокирующие канальцевую секрецию, повышают концентра
цию оксациллина в крови.

Антациды и слабительные ЛС уменьшают абсорбцию препарата 
из ЖКТ.

Особые указания. В период беременности и лактации назначают 
только по «жизненным» показаниям.

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

Нецелесообразно применять при инфекциях, вызванных чувстви
тельными к бензилпенициллину микроорганизмами.

IB ОКСИКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Мифунгар крем.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 

10 мг/г.
Химическое название. (Z)-l-(2,4-дихлорфенил)-2-(1н-имидазол-1- 

ил)этанона 0-[(2,4-дихлорфенил)метил]оксим (в виде нитрата).
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, оказы

вает также противомикробное действие. Нарушает синтез эргостеро
ла — основного элемента клеточной мембраны гриба, увеличивает 
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проницаемость клеточной стенки, снижает ее барьерные функции; 
активен в отношении Epidermophyton floccosum, Trichophyton menta- 
grophytes, Trichophyton rubrum.

Действует бактерицидно в отношении Staphylococcus spp. и Corine- 
bacterium.

Фармакокинетика. Абсорбция — низкая (после аппликации 150 г 
крема в сыворотке крови не определяется). Через 5 ч после нанесе
ния на кожу крема в дозе 2.5 мг/кв. см концентрация в эпидермисе — 
16.2 мкмоль (в поверхностном роговом слое — 3.64 мкмоль, в более 

глубоких слоях — 1.29 мкмоль).
Выводится почками —0.3 % дозы в течение 5 дней после одно

кратного накожного применения крема.
Показания. Микоз стоп, ногтей, кожи (в т. ч. волосистой поверх

ности).
Противопоказания. Гиперчувствительность, детский возраст (до 6 

лет), беременность, период лактации.
Режим дозирования. Наружно, наносят тонким слоем на поражен

ные участки 1 раз в сутки, на ночь. Длительность лечения: при мико
зах кожи — 2 нед, микозах стоп — 1 мес.

Для предупреждения рецидива рекомендуется продолжать лечение 
в течение 1-2 нед после полного выздоровления.

Побочные эффекты. Зуд, жжение, боль, раздражение, аллергиче
ский дерматит, фолликулит, гиперемия кожи; трещины, мацерация, 
кожная сыпь.

Особые указания. Следует избегать попадания на слизистые обо
лочки.

Без консультации врача не использовать с другими ЛС для мест
ного применения.

® ОКСИТЕТРАЦИКЛИН
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин.
Синоним — Окситетрациклин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 100 тыс. 

ЕД.
Химическое название. [48-(4альфа, 4а альфа, 5альфа, 5а альфа, 

ббета, 12а альфа)] -4-(диметиламино)-1, 4, 4а, 5, 5а, 6, 11, 12а-окта- 
гидро-3, 5, 6, 10, 12, 12а-гексагидрокси-6-метил-1, 11-диоксо-2-наф- 
таценкарбоксамид.

Фармакологическое действие. Окситетрациклин проникает в мик
роорганизмы путем пассивной диффузии и активного транспорта, 
требующего энергетического обеспечения. В результате этого внутри
клеточная концентрация препарата становится намного выше, чем 
внеклеточная. Внутри клетки окситетрациклин обратимо связывается 
с рецепторами 308-субъединицы бактериальной рибосомы, блокируя 
связь аминоацил—тРНК с акцепторным участком рибосомально-мат
ричного комплекса. Это предотвращает включение новых аминокис
лот в строящуюся пептидную цепь и нарушает синтез белка. Избира
тельность действия в отношении синтеза белка микроорганизмами 
объясняется низкой способностью клеток млекопитающих концен
трировать тетрациклины.

Обладает широким спектром противомикробного действия, но в 
настоящее время многие бактерии приобрели к нему резистент
ность.

727



Активен в отношении Streptococcus spp., Staphylococcus spp. (вклю
чая штаммы, продуцирующие пенициллиназу), Listeria spp., Bacillus 
anthracis, Clostridium spp., Actinomyces israelii, Haemophilus influenzae, 
Haemophilus ducreyi, Bordetella pertussis, Escherichia coli, Enterobacter spp. 
(включая Enterobacter aerogenes), Klebsiella spp., Salmonella spp., Shigella 
spp., Yersinia pestis, Bartonella bacilliformis, Vibrio cholerae, Vibrio fetus, Ri
ckettsia spp., Borrelia burgdorferi, Brucella spp., Neisseria gonorrhoeae, Tre
ponema spp., Chlamydia spp., Mycoplasma spp.

К окситетрациклину устойчивы: Pseudomonas aeruginosa, Proteus 
spp., Serratia spp., большинство штаммов Bacteroides spp., а также гри
бы и вирусы.

Фармакокинетика. Абсорбция — 58 %, снижается после приема 
пищи. ТСтах — 2-4 ч. Связь с белками плазмы — 35 %. Быстро рас
пределяется в большинстве жидкостей организма, включая желчь, 
секрет околоносовых пазух, плевральный выпот, синовиальную, ас
цитическую жидкости и жидкость десневых борозд (в 3-7 раз выше 
концентрации в плазме). Накапливается в костях, печени, селезенке, 
опухолях, зубах. Проникает через ГЭБ (особенно на фоне воспаления 
мозговых оболочек), создавая в СМЖ значительные концентрации, 
которые могут достигать 10-25 % от уровня в плазме. Проникает че
рез плацентарный барьер и в грудное молоко. Объем распределе
ния — 0.9-1.9 л/кг.

Незначительно метаболизируется в печени. Т1/2 — 6-10 ч, при ану
рии — 47-66 ч. Выводится почками, в меньших количествах — с жел
чью в кишечник, где происходит частичное обратное всасывание, что 
способствует длительной циркуляции активного вещества в организ
ме (кишечно-печеночная циркуляция).

Показания. Инфекционные заболевания, вызванные чувствитель
ной микрофлорой: пневмония и инфекции дыхательных путей, вы
званные Mycoplasma pneumoniae, инфекции дыхательных путей, вы
званные Haemophilus influenzae и Klebsiella spp., бактериальные инфек
ции мочеполовых органов, инфекции кожи и мягких тканей, язвен
но-некротический гингивостоматит, конъюнктивит, актиномикоз, 
кишечный амебиаз, сибирская язва, бруцеллез, бартонеллез, шанкро- 
ид, неосложненная гонорея, паховая гранулема, венерическая лим
фогранулема, листериоз, чума, пситтакоз, везикулезный риккетсиоз, 
пятнистая лихорадка Скалистых гор, сыпной тиф, возвратный тиф, 
сифилис, трахома, туляремия, фрамбезия.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (П-Ш 
триместр), детский возраст (до 8 лет), микозы.

С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность.
Режим дозирования. Внутрь: взрослым при инфекциях легкого те

чения — по 0.25 г 4 раза в сутки; при инфекциях среднетяжелого те
чения — по 0.5 г 4 раза в сутки.

Максимальная суточная доза — 4 г.
Бруцеллез — 0.5 г каждые 6 ч в течение 3 нед, одновременно с 1 г 

стрептомицина в/м каждые 12 ч в течение 1 нед и 1 раз в сутки в те
чение 2 нед.

Неосложненная гонорея — 0.5 г каждые 6 ч до общей дозы 9 г.
Сифилис — 0.5 г каждые 6 ч в течение 15 дней (ранний сифилис) 

или 30 дней (поздний сифилис).
Пациентам с почечной недостаточностью и/или нарушениями 

функции печени необходимо назначать меньшую дозу или увеличи
вать интервал между приемами.

Детям старше 8 лет — 6.25-12.5 мг/кг каждые 6 ч.
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Побочные эффекты. Тошнота, рвота, снижение аппетита, боль в 
животе, диарея, глоссит, стоматит, проктит; аллергические реакции 
(кожная сыпь, зуд, эозинофилия), ангионевротический отек, фото
сенсибилизация; тромбоцитопения, гемолитическая анемия; повы
шение внутричерепного давления (рвота, головная боль, диплопия, 
отек соска зрительного нерва).

При длительном применении — повышение активности «печеноч
ных» трансаминаз и ЩФ, гипербилирубинемия, повышение концен
трации мочевины; кандидоз; дефицит витаминов группы В, дефицит 
витамина К (гипопротромбинемия, склонность к кровотечениям), 
окрашивание эмали зубов.

Взаимодействие. Снижает эффективность бактерицидных анти
биотиков, нарушающих синтез клеточной стенки (пенициллины, це
фалоспорины).

Снижает эффективность эстрогенсодержащих пероральных кон
трацептивов и увеличивает риск развития кровотечений «прорыва»; 
ретинол — риск развития повышения внутричерепного давления.

ЛС, содержащие Al3+, Mg2+, Са2+, Fe (в т. ч. антациды), колестира- 
мин и колестипол ухудшают всасывание препарата.

Антикоагулянты повышают риск развития гипопротромбинемии.
Химотрипсин повышает концентрацию и продолжительность 

циркуляции.
Метоксифлюран может повышать нефротоксичность. Витамин 

А — при совместном применении может стимулировать развитие ин
тракраниальной гипертензии.

Особые указания. Применение во второй половине беременности 
может вызвать замедление роста костей, пигментацию зубов, гипо
плазию эмали у плода. Проявления фетотоксичности были отмечены 
в экспериментах.

Все тетрациклины образуют стойкие комплексы с Са2+ в любой 
костнообразующей ткани. В связи с этим прием в период развития 
зубов может стать причиной долговременного окрашивания зубов в 
желто-серо-коричневый цвет, а также гипоплазии эмали.

Для профилактики гиповитаминоза следует назначать витамины 
группы В и К, пивные дрожжи.

В связи с возможным развитием фотосенсибилизации необходимо 
ограничение инсоляции.

При длительном использовании необходим периодический кон
троль за функцией почек, печени, органов кроветворения.

Может маскировать проявления сифилиса, в связи с чем, при воз
можности смешанной инфекции, необходимо ежемесячное проведе
ние серологического анализа на протяжении 4 мес.

В ОКСИТЕТРАЦИКЛИН + ГИДРО КОРТИЗОН&
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин + глюкокортикостероид.
Синонимы: Гиоксизон; Оксизон; Оксикорт.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения;
Местно: аэрозоль для местного применения.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, угне

тает развитие воспалительных реакций кожи, особенно аллергическо
го происхождения, осложненных бактериальной инфекцией, в ре
зультате суммарного действия компонентов, входящих в состав пре
парата.
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Окситетрациклин — антибиотик из группы тетрациклинов, оказы
вает бактериостатическое действие. Активен в отношении грамполо- 
жительных и грамотрицательных бактерий, Rickettsia spp., Treponema 
spp., Chlamydia spp., Mycoplasma spp.

Гидрокортизон — ГКС, оказывает противовоспалительный, про
тивоаллергический, антиэкссудативный и противозудный эффекты. 
Тормозит фагоцитоз. Уменьшает образование арахидоновой кислоты 
из фосфолипидов клеточных оболочек за счет угнетения активности 
фосфолипазы А2. Угнетает высвобождение интерлейкинов и других 
цитокинов, обладающих противовоспалительным действием; тормо
зит освобождение гистамина и возникновение местных аллергиче
ских реакций. Снижает синтез белков и отложение коллагена в коже, 
препятствует развитию соединительной ткани, ослабляет пролифера
тивные процессы.

В аэрозоле по сравнению с мазью обладает более высокой способ
ностью к абсорбции, а также подсушивающим действием, не затруд
няя при этом газового тканевого обмена. Быстрое испарение вызыва
ет дополнительный анестезирующий и охлаждающий эффект.

Показания. Дерматит новорожденных (буллезный и эксфолиатив
ный), инфицированная опрелость, фолликулиты, фурункулез, кар
бункул, импетиго, рожистое воспаление; инфицированные экземы и 
раны, эрозии; крапивница новорожденного; простой и аллергиче
ский дерматит, себорея; «солнечные» эритематозные высыпания; 
мультиформная экссудативная эритема; укусы насекомых; аллергиче
ские и гнойные заболевания наружного слухового прохода; варикоз
ные язвы голени, ожоги, отморожения.

Противопоказания. Гиперчувствительность, туберкулез кожи, опу
холи кожи, предраковые состояния, микоз, вирусные заболевания 
кожи (герпес, ветряная оспа); беременность, период лактации (при 
применении на обширных очагах поражения).

Режим дозирования. Наносят тонким слоем 0.5-1 г 1-3 раза в су
тки на пораженные участки или на стерильную марлю, которой при
крывают кожу, перевязав бинтом. Аэрозоль распыляют несколько раз 
в сутки с расстояния 15-20 см в течение 1-3 с, держа флакон верти
кально. Для лечения гинекологических заболеваний мазь вводят во 
влагалище в тампоне. Длительность лечения индивидуальна.

Побочные эффекты. Раздражение кожи, зуд, сыпь; суперинфек
ция, аллергические реакции. При применении на коже лица: телеан
гиэктазии, атрофия подкожной клетчатки в области рта. При дли
тельном применении и/или нанесении на большие поверхности — 
системные побочные эффекты ГКС.

Особые указания. Во время лечения ГКС не следует проводить 
вакцинацию против оспы и планировать другие виды иммунизации 
во время лечения (в связи с иммунодепрессивным эффектом ГКС).

При необходимости применения препарата на коже лица лечение 
должно быть коротким из-за повышенного всасывания и возможно
сти появления побочного действия.

Аэрозоль особенно эффективен при острых воспалениях с экссу
дацией, распространенных кожных поражениях, а также в случае не
переносимости компонентов мази.

Аэрозоль не вдыхать и не допускать попадания в глаза.
Флакон защищать от нагревания.

730



[В ОКСИТЕТРАЦИКЛИН + ЭРИТРОМИЦИН&
Фарм. группа: антибиотик комбинированный.
Синоним — Эрициклин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 250 мг.
Фармакологическое действие. Комбинированный противомикроб- 

ный препарат.
Показания. Пневмония, бронхит, тонзиллит, холецистит, инфек

ции мочевыводящих путей, раневые инфекции, дизентерия, пиодер
мия и др.

Противопоказания. Гиперчувствительность, грибковые заболева
ния, нарушения функции печени, беременность.

Режим дозирования. Внутрь, через 1/2 ч после еды, по 1 капсуле 
каждые 4-6 ч. Высшая суточная доза —2 г (8 капсул). Курс —7-10 
дней и более.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, желтуха, аллергиче
ские реакции.

В ОКСИХИНОЛИН
Фарм. группа: противомикробное средство — оксихинолин.
Синонимы: Хинозив.
Формы выпуска. Наружно: пластырь.
Химическое название. 8-хинолинол.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство, оказы

вает также сперматоцидное действие. При аппликации на кожу обес
печивается длительное противогрибковое действие (96 ч) на кожной 
поверхности. Активен в отношении различных видов дерматофитов 
(рода трихофитон, микроспорум, дрожжеподобных грибов, грибов 
рода пенициллиум и аспергилюс и другими возбудителями). Относи
тельно малотоксичен; не оказывает местного раздражающего дейст
вия и не инактивируется белками тканей.

Показания. Дезинфекция рук; обработка ран, язв; микоз, обуслов
ленный действием различных видов дерматофитов.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Для дезинфекции рук, промывания ран, язв, 

спринцеваний — в разведении 1:1000, 1:2000. При микозах — наруж
но, в виде аппликаций на пораженные участки кожи и ногтевые ложа 
после удаления ногтевых пластинок. Пластырь нужного размера и 
формы прикладывают липкой поверхностью на кожу или ногтевые 
ложа, предварительно слегка смоченные водой, прижимают для обес
печения контакта всей площади пластыря с пораженным участком. 
Длительность разовой аппликации — не более 4 сут, затем пластырь 
меняют, проводя в перерыве между аппликациями гигиенические 
процедуры. После третьей аппликации (через 12 дней) больным про
водят чистку роговых наслоений при помощи мыльно-содовой ван
ны. Лечение проводят под контролем роста ногтевой пластинки и 
микроскопического исследования на грибы до получения не менее 3 
отрицательных анализов с интервалом 1 мес. Продолжительность ле
чения зависит от сроков отрастания здоровых ногтевых пластинок и 
составляет от 3 до 10-12 мес.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. Для обработки хирургического инструмента не

пригоден, так как взаимодействует с металлом.
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El ОКСОЛИНОВАЯ КИСЛОТА
Фарм. группа: противомикробное средство — хинолон.
Синоним — Диоксацин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 250 мг.
Химическое название. 5-Этил-5, 8-дигидро-8-оксо-1, 3-диоксо- 

ло[4, 5-g] хинолин-7-карбоновая кислота.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство из 

группы хинолонов. Подавляя активность фермента ДНК-гиразы, на
рушает процесс репликации ДНК.

Действует преимущественно в отношении грамотрицательных 
бактерий {Proteus, Escherichia coli и др.). Активен в отношении грам
отрицательных бактерий (Staphylococcus aureus). Может применяться 
при инфекциях, вызванных микроорганизмами, устойчивыми к дей
ствию других химиотерапевтических Л С (за исключением хиноло
нов — перекрестная устойчивость).

Фармакокинетика. Абсорбция в ЖКТ — быстрая; выводится поч
ками в неизмененном виде. При ХПН может кумулироваться.

Показания. Цистит, пиелонефрит, пиелит, бактериурия, проста
тит; профилактика инфекций при инструментальных исследованиях 
(катетеризация, цистоскопия).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, эпилепсия, печеночная и/или почечная недостаточность, 
детский возраст (до 2 лет).

С осторожностью. Заболевания ЦНС, пожилой возраст.
Режим дозирования. Внутрь, после еды. Взрослым и детям старше 

12 лет — по 0.5 г 3 раза в сутки, при тяжелом течении инфекций — 1 г 
4 раза в сутки; детям от 2 до 12 лет —по 0.25 мг 3 раза в сутки; от 
3 мес до 2 лет — только в жизненно важных случаях, в дозе 25 мг/кг/ 
сут, разделить на 3-4 приема. Курс лечения — от 7-10 дней до 2-4 нед.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, изжога, гастралгия, холестаз, 
диарея; аллергические реакции (кожная сыпь, крапивница, ангионев
ротический отек, эозинофилия); сонливость, бессонница, слабость, 
головная боль, головокружение, повышенная возбудимость; рас
стройство зрения; тромбоцитопения, гемолитическая анемия, лейко
пения, фотосенсибилизация.

Взаимодействие. Не рекомендуется назначать одновременно с 
противоэпилептическими, антикоагулянтными и пероральными ги
погликемическими Л С, так как нарушается их инактивация в печени. 
Фуросемид повышает активность оксолиновой кислоты при инфек
циях мочевыводящих путей.

[=1 ОКТИЛЦИКЛОПРОПАНКАРБОНОВАЯ КИСЛОТА&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Окгицил.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 1 %, 

раствор для наружного применения 1 %.
Химическое название. 2-октилциклопропанкарбоновая кислота.
Фармакологическое действие. Оказывает фунгицидное и фунги- 

статическое действие.
Показания. Эпидермофития, паховая руброфития, микозы стоп, 

отрубевидный лишай, эритразма.
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно. Наносят на пораженный участок 

кожи 2 раза в день. При хорошей переносимости курс лечения про
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должается 4-8 нед. Дисгидротическая форма эпидермофитии требует 
предварительного применения ЛС для снятия острых явлений воспа
ления (примочки, водные взвеси), после исчезновения которых, на
ряду с мазью окгилциклопропанкарбоновой кислоты, применяют 1 % 
спиртовой раствор, смазывая пораженные участки кожи 2 раза в 
день. Утром пораженные участки протирают спиртовым раствором, 
на ночь — смазывают мазью с наложением повязки.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. При хранении раствора иногда выпадают кри

сталлы, легко растворяющиеся при слабом нагревании.

В ОЛЕАНДОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синоним — Олеандомицин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 125 тыс. 

ЕД-
Химическое название. [3R-(3R*,  5R*,  6S*,  7R*,  8R*,  11R*,  12R*,  

13R*,  14S*,  15S**)]  -12-[(2, б-дидезокси-З-О-метил-альфа-Ь-арабино- 
гексопиранозил)окси] -6-гидрокси-5, 7, 8, 11, 13, 15-гексаметил-14- 
[[3, 4, 6-тридезокси-3-(диметиламино)-бета-О-ксилогексопирано-
зил]окси] -1, 9-диоксаспиро[2,13]гексаде.

Фармакологическое действие. Антибактериальное средство из 
группы макролидов. Оказывает бактериостатическое действие, мак
симально выраженное в щелочной среде. Олеандомицин нарушает 
синтез белка на уровне 505-единицы рибосом, в результате развива
ется торможение реакции транслокации аминоацильного радикала и 
образования инициаторных комплексов. Спектр действия включает 
как грамположительные: Staphylococcus spp., продуцирующие и не 
продуцирующие пенициллиназу; Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus 
pneumoniae, Corynebacterium diphtheriae), так и грамотрицательные 
микроорганизмы: Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus influenzae, Borde- 
tella pertussis, Brucella spp., Legionella spp., Bacillus anthracis, Mycoplasma 
spp., Chlamydia spp., Treponema spp., Rickettsia spp.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая, легко проникает в орга
ны и биологические жидкости организма. ТСтах — 1-3 ч, терапевтиче
ская концентрация поддерживается в крови в течение 4-5 ч, а при 
повторных введениях —до 8 ч. Выводится почками и с желчью. Не 
обладает кумулятивными свойствами.

Показания. Бактериальные инфекции: пневмония, скарлатина, 
дифтерия, коклюш, трахома, бруцеллез, тонзиллит, отит, синусит, ла
рингит, гнойный холецистит, флегмона, остеомиелит; стафилококко
вый, стрептококковый и пневмококковый сепсис и другие заболева
ния, вызванные чувствительными возбудителями.

Противопоказания. Гиперчувствительность, желтуха (в анамнезе), 
печеночная недостаточность.

С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. Внутрь, после еды, по 0.25-0.5 г/сут в 4-6 

приемов. Высшая суточная доза для взрослых — 2 г. Суточная доза 
для детей в возрасте до 3 лет — 0.02 г/кг; от 3 до 6 лет — 0.25-0.5 г; от 
6 до 14 лет —0.5-1 г; старше 14 лет — 1.0-1.5 г/сут. Курс лечения — 
5-7 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (кожный зуд, крапив
ница, ангионевротический отек), тошнота, рвота, диарея, нарушения 
функции печени.
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Взаимодействие. Рекомендуется сочетание с новобиоцином, тет
рациклином, хлорамфениколом и нитрофуранами.

Допустимо сочетание с аминогликозидами, леворином, нистати
ном, сульфаниламидами.

Особые указания. Является устаревшим макролидом и практиче
ски не применяется в настоящее время.

В ОЛЕАНДОМИЦИН + ТЕТРАЦИКЛИН&
Фарм. группа: антибиотик комбинированный (антибиотики: мак

ролид + тетрациклин).
Синоним — Олететрин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 250 тыс. ЕД, таблетки покрытые 

оболочкой 125, 250 тыс. ЕД.
Фармакологическое действие. Комбинированное антибактериаль

ное средство широкого спектра действия, бактериостатик. Тетрацик
лин активен в отношении многих грамположительных и грамотрица- 
тельных микроорганизмов, а наличие в препарате олеандомицина оп
ределяет его высокую активность в отношении ряда грамположитель
ных кокков, в т. ч. Staphylococcus spp., резистентных к бензилпени
циллину, тетрациклину и другим антибиотикам. К преимуществам 
относится также значительно более медленное развитие устойчивости 
микроорганизмов к комбинации, чем к каждому из них в отдель
ности.

Показания. Пневмония; фарингит, тонзиллит, синусит, бронхоэк
татическая болезнь, средний отит, бронхит, холецистит, пиелонеф
рит, цистит, эндометрит, простатит, рожистое воспаление, гнойный 
менингит, инфекции мочеполовых органов, гонорея, туляремия, бру
целлез, гнойные инфекции кожи и мягких тканей, остеомиелит и др., 
вызванные чувствительными к компонентам препарата микроорга
низмами.

Противопоказания. Гиперчувствительность; беременность; пече
ночная и/или почечная недостаточность; лейкопения; микозы; дет
ский возраст (до 8 лет).

Режим дозирования. Внутрь, взрослым — по 0.25 г 4 раза в сутки; 
максимальная суточная доза — 2 г. Детям старше 8 лет — в суточной 
дозе 20-30 мг/кг; кратность приема — 4 раза.

В/м, суточная доза для взрослых — 0.2-0.3 г; кратность введе
ния — 2-3 раза. Для детей старше 8 лет суточная доза составляет 
10-20 мг/кг. В/в струйно, взрослым — 0.2-0.3 г в дистиллированной 
или бидистиллированной воде; скорость введения — 2 мл/мин. В/в 
капельно — 0.1 % раствор в 0.9 % растворе NaCl или в 5 % растворе 
декстрозы со скоростью 60 кап/мин. Курс лечения составляет 5-10 
дней, в зависимости от тяжести заболевания.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, снижение аппетита, боль в 
животе, запоры или диарея, дисфагия, глоссит, эзофагит, аллергиче
ские реакции (кожная сыпь, зуд, эозинофилия).

При длительном применении: кандидоз, кишечный дисбактериоз, 
развитие в организме дефицита витаминов группы В и К, нейтропе
ния, тромбоцитопения, гемолитическая анемия, повышение активно
сти «печеночных» трансаминаз, гиперкреатининемия, азотемия; ги
пербилирубинемия, фотосенсибилизация.

Взаимодействие. ЛС и пищевые продукты, содержащие Са2+, А13+ 
и/или Mg2+, Fe (антациды, препараты Fe, молоко и молочные про
дукты), снижают абсорбцию.
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Особые указания. Назначение в период развития зубов может 
стать причиной необратимого изменения их цвета.

0=1 Оливомицин
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Состав: оливомицин натрия.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для внутривенного введения 20 мг.
Фармакологическое действие. Противоопухолевое средство —ан

тибиотик, продуцируемый лучистым грибом Actinomyces olivoreticuli. 
Избирательно подавляет ДНК-зависимый синтез РНК.

Показания. Опухоли яичка (семинома, эмбриональный рак, тера
тобластома в стадии метастазирования), хорионэпителиома матки, 
рак шейки матки, ретикулосаркома с поражением периферических 
лимфатических узлов, лимфоэпителиома.

Противопоказания. Гиперчувствительность, кахексия, терминаль
ная стадия раковых заболеваний, декомпенсированные заболевания 
ссс.

Режим дозирования. Взрослым начальная доза — 5 мг в/в; дозу по
степенно увеличивают до 15 мг (0.25 мг/кг). Курс лечения — 150-300 
мг. Детям начальная доза — 0.1 мг/кг, с увеличением до 0.2-0.25 мг/ 
кг.

Побочные эффекты. Гипертермия, тошнота, рвота, снижение ап
петита, грибковые поражения слизистых оболочек. Кардиотоксич
ность.

Особые указания. Не рекомендуется п/к и в/м введение из-за воз
можного образования инфильтратов и некроза тканей. Для предупре
ждения диспептических явлений рекомендуется давать до введения 
димедрол (или другой антигистаминный препарат), а после введе
ния — хлорпромазин (25 мг внутрь). Во время лечения необходимо 
следить за состоянием ССС и картиной крови.

В ОМОКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Микогал.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 1 %;
Вагинально: суппозитории вагинальные 0.9 г, 150, 300 мт.
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, произ

водное имидазола. Механизм действия связан с блокировании био
синтетических процессов. Действует фунгистатически в отношении 
дрожжевых грибов {Candida albicans, Candida glabrata и других видов 
Candida), дерматофитов {Trichophyton spp., Ephidermophyton spp., Micro- 
sporum spp.), Pityrosporum orbiculare, Pityrosporum ovale, Aspergilus spp.

Эффективен в отношении некоторых грамположительных бак
терий.

Фармакокинетика. При применении вагинальной свечи 150 мг 
1 раз в день в течение 6 дней при измерении плазменной концентра
ции после 1, 3 и 6-го дня лечения уровень выявления препарата — 
25 нг/мл, что соответствует всасыванию примерно 2-3 %.

При применении повышенных доз возможна кумуляция; степень 
всасывания при воспалении слизистой оболочки может возрастать.

Показания. Кандидозный вульвовагинит (в т. ч. в период беремен
ности).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
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С осторожностью. Беременность (I триместр), период лактации.
Режим дозирования. Интравагинально, свечи по 150 мг —в тече

ние 6 дней вечером, перед сном; свечи по 300 мг — в течение 3 дней, 
свечи по 900 мг — однократно.

Побочные эффекты. Местные реакции (жжение, зуд); аллергиче
ские реакции.

Особые указания. Необходимо строго соблюдать рекомендован
ную продолжительность лечения.

Не применять в менструальный период.
Жирные компоненты вагинальных свечей изменяют качество пре

зервативов, поэтому следует избегать их одновременного примене
ния.

Для мытья тела следует пользоваться нейтральным или слабоще
лочным мылом. В период лечения нижнее белье, полотенце и губку 
для мытья следует дезинфицировать и менять ежедневно.

В случае поражения грибами половых губ и прилегающих участ
ков кожи рекомендуется дополнительно применять антифунгальный 
крем.

В ОПИНИАЗИД
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синоним — Салюзид.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для инъекций 50 мг/мл.
Химическое название. 2-Карбокси-З, 4-диметоксибензаль-изони- 

котиноилгидразон.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезное средство, 

производное ГИНК. Эффективен в отношении микобактерий, распо
ложенных как внутри клетки, так и вне ее, подавляет синтез белка в 
микобактериях, а также повреждает их клеточную мембрану.

Показания. Туберкулез (различные формы и локализации).
Противопоказания. Г иперчувствительность, эпилепсия, склон

ность к эпилептическим припадкам, полиомиелит (в анамнезе), пече
ночная и/или почечная недостаточность, выраженный атеросклероз.

Режим дозирования. П/к, в/м, в/в, интралюмбально, в полости.
П/к и в/м, по 0.5-1 г (суточная доза может быть доведена до 2 г), 

в/в медленно —по 0.5 г; в спинномозговой канал — по 0.09-0.12 г; а 
также в виде аэрозоля интратрахеально и интрабронхиально, по 2-3 
мл на ингаляцию.

Побочные эффекты. Головная боль, головокружение, тошнота, 
рвота, загрудинная боль, аллергические реакции, бессонница, психо
зы, судороги, периферический неврит, лекарственный гепатит.

Особые указания. Необходим контроль глазного дна и перифери
ческих нервов.

В ОРНИДАЗОЛ
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синонимы: Гайро; Тиберал.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 0.5 г.
Химическое название. альфа-(хлорметил)-2-метил-5-нитро-1Н- 

имидазол-1-этанол.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство. Ак

тивен в отношении трихомонад, лямблий, дизентерийной амебы, не
которых анаэробных микроорганизмов (бактероиды, фузобактерии, 
некоторые штаммы клостридий, анаэробные кокки).
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Фармакокинетика. Абсорбция из ЖКТ — высокая. Биодоступ
ность—90%. ТСтах—1-2 ч. Связь с белками плазмы —не менее 
15 %. Проникает через ГЭБ. Т1/2 — около 13 ч. Выводится в виде ме
таболитов почками (60-70 %) и с каловыми массами (20-25 %), около 
5 % дозы выводится в неизмененном виде.

Показания. Трихомониаз; амебиаз: амебная дизентерия, внеки- 
шечный амебиаз (в т. ч. амебный абсцесс печени); лямблиоз; профи
лактика инфекций, вызванных анаэробными бактериями, при опера
циях на ободочной кишке и в гинекологии.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (I три
местр), период лактации, заболевания ЦНС.

Режим дозирования. При трихомониазе: взрослые —0.5 г 2 раза в 
сутки в течение 5 дней. Детям — в однократной дозе, из расчета 
25 мг/кг.

При амебной дизентерии взрослым и детям с массой тела свыше 
35 кг—1.5 г 1 раз в сутки, при массе тела свыше 60 кг — 2 г/сут. Де
тям с массой тела менее 35 кг — 40 мг/кг/сут. Курс — 3 дня.

Для лечения других форм амебиаза: взрослым и детям старше 
12 лет — по 0.5 г внутрь, утром и вечером в течение 5-10 дней. Разо
вые дозы для детей: в возрасте 7-12 лет — 0.375 г; 1-6 лет — 0.25 г; до 
1 года — 0.125 г; кратность назначения — 2 раза в сутки (утром и ве
чером); продолжительность лечения — 5-10 дней.

При лямблиозе: взрослым и детям с массой тела свыше 35 кг — 
внутрь, по 1.5 г 1 раз в сутки; детям с массой тела до 35 кг —по 
40 мг/кг/сут. Продолжительность лечения — 1-2 дня.

Профилактика инфекций, вызванных анаэробными бактерия
ми,— 0.5-1 г перед операцией, после операции — 0.5 г 2 раза в сутки в 
течение 3-5 дней.

Побочные эффекты. Головная боль, головокружение, нарушение 
сознания, тремор, ригидность, дискоординация движений, судороги, 
сенсорная или смешанная периферическая невропатия, тошнота, 
рвота, диарея.

Передозировка. Симптомы: эпилептиформные судороги, депрес
сия, периферический неврит.

Лечение: симптоматическое (диазепам — при судорогах).
Взаимодействие. Усиливает эффект антикоагулянтов кумариново

го ряда, удлиняет миорелаксирующее действие векурония бромида.
Совместим с этанолом (не ингибирует ацетальдегиддегидрогеназу) 

в отличие от других имидазольных производных (метронидазол).
Особые указания. При лечении трихомониаза следует проводить 

одновременное лечение половых партнеров.

[=1 ОФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон.
Синонимы: Веро-Офлоксацин; Заноцин; Заноцин ОД; Офло; Оф

локсацин; Офлоксацин-ICN; Офлоксацин-АКОС; Офлоксацин- 
ФПО; Офлоксин 200; Офломак; Таривид; Тариферид; Тарицин.

Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 100, 200, 
400 мг, таблетки пролонгированного действия покрытые оболочкой 
0.8 г, 400 мг;

Парентерально: раствор для инфузий 0.2 %, 2 мг/мл, 200 мг.
Химическое название. (±)-9-фтор-2, 3-дигидро- 3-метил-10-(4-ме

тил-1-пиперазинил) -7-оксо-7Н-пиридо [1, 2, 3, -de] -1, 4-бензокса- 
зин -6-карбоновая кислота.
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Фармакологическое действие. Противомикробное средство широ
кого спектра действия из группы фторхинолонов, действует на бакте
риальный фермент ДНК-гиразу, обеспечивающую сверхспирализа- 
цию и, таким образом, стабильность ДНК бактерий (дестабилизация 
цепей ДНК приводит к их гибели). Оказывает бактерицидный эф
фект.

Активен в отношении микроорганизмов, продуцирующих р-лак
тамазы и быстрорастущих атипичных микобактерий. Чувствительны: 
Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Neisseria gonorrhoeae, 
Neisseria meningitidis, Escherichia coli, Citrobacter, Klebsiella spp. (включая 
Klebsiella pneumonia), Enterobacter spp., Hafnia, Proteus spp. (включая 
Proteus mirabilis, Proteus vulgaris — индолположительные и индол отри
цательные), Salmonella spp., Shigella spp. (включая Shigella sonnet), Yersi
nia enterocolitica, Campylobacter jejuni, Aeromonas hydrophila, Plesiomonas 
aeruginosa, Vibrio cholerae, Vibrio parahaemolyticus, Haemophilus influen
zae, Chlamydia spp., Legionella spp., Serratia spp., Providencia spp., Hae
mophilus ducreyi, Bordetella parapertussis, Bordetella pertussis, Moraxella ca- 
tarrhalis, Propionibacterium acne, Brucella spp.

Различной чувствительностью к препарату обладают: Enterococcus 
faecalis, Streptococcus pyogenes, pneumoniae и viridans, Serratia marcescens, 
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter, Mycoplasma hominis, Mycoplasma 
pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium fortuitum, Ureapla- 
sma urealyticum, Clostridium perfringens, Corynebacterium spp., Helicobacter 
pylori, Listeria monocytogenes, Gardnerella vaginalis.

В большинстве случаев нечувствительны: Nocardia asteroides, ан
аэробные бактерии (например, Bacteroides spp., Peptococcus spp., Pepto- 
streptococcus spp., Eubacter spp., Fusobacterium spp., Clostridium difficile). 
He действует на Treponema pallidum.

Фармакокинетика. Абсорбция после приема внутрь быстрая и 
полная (95 %). Биодоступность — свыше 96 %, связь с белками плаз
мы — 25 %, ТСтах при пероральном приеме — 1-2 ч, Стах после прие
ма в дозе 100, 300, 600 мг составляет 1, 3, 4 и 6.9 мг/л соответственно 
и зависит от дозы: после однократного приема 200 и 400 мг она со
ставляет 2.5 и 5 мкг/мл соответственно. Пища может замедлять вса
сывание, но не оказывает существенного влияния на биодоступность.

Кажущийся объем распределения — 100 л. Распределение: клетки 
(лейкоциты, альвеолярные макрофаги), кожа, мягкие ткани, кости, 
органы брюшной полости и малого таза, дыхательная система, моча, 
слюна, желчь, секрет предстательной железы; хорошо проникает че
рез ГЭБ, плацентарный барьер, секретируется с материнским моло
ком. Проникает в СМЖ (14-60 %).

Метаболизируется в печени (около 5 %) с образованием N-оксид 
офлоксацина и диметилофлоксацина. Т1/2 — 4.5-7 ч (независимо от 
дозы). Выводится почками — 75-90 % (в неизмененном виде), около 
4 % — с желчью. Внепочечный клиренс — менее 20 %.

После однократного применения в дозе 200 мг в моче обнаружи
вается в течение 20-24 ч. При почечной/печеночной недостаточности 
выведение может замедляться. Не кумулирует. При гемодиализе уда
ляется 10-30 % препарата.

Показания. Инфекции дыхательных путей (бронхит, пневмония), 
ЛОР-органов (синусит, фарингит, средний отит, ларингит, трахеит), 
кожи, мягких тканей, костей, суставов, инфекционно-воспалитель
ные заболевания брюшной полости и желчевыводящих путей (за ис
ключением бактериального энтерита), почек (пиелонефрит), мочевы
водящих путей (цистит, уретрит), органов малого таза (эндометрит;
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сальпингит, оофорит, цервицит, параметрит, простатит), половых ор
ганов (кольпит, орхит, эпидидимит), гонорея, хламидиоз; сепсис 
(только для в/в введения), менингит; профилактика инфекций у 
больных с нарушением иммунного статуса (в т. ч. при нейтропении).

Противопоказания. Гиперчувствительность, дефицит глюкозо-6- 
фосфатдегидрогеназы, эпилепсия (в т. ч. в анамнезе), снижение судо
рожного порога (в т. ч. после ЧМТ, инсульта или воспалительных 
процессов в ЦНС); возраст до 18 лет (пока не завершен рост скеле
та), беременность, период лактации.

С осторожностью. Атеросклероз сосудов головного мозга, наруше
ния мозгового кровообращения (в анамнезе), ХПН, органические по
ражения ЦНС.

Режим дозирования. Внутрь, в/в. Дозы подбираются индивидуаль
но в зависимости от локализации, тяжести течения инфекции, чувст
вительности микроорганизмов, а также общего состояния больного и 
функции печени и почек.

В/в введение начинают с однократной дозы 200 мг, которую вво
дят капельно, медленно в течение 30-60 мин. При улучшении состоя
ния больного переводят на пероральный прием препарата в той же 
суточной дозе.

В/в: инфекции мочевыводящих путей — 100 мг 1-2 раза в сутки, 
инфекции почек и половых органов — от 100 мг 2 раза в сутки до 200 
мг 2 раза в сутки, инфекции дыхательных путей, а также ЛОР-орга- 
нов, инфекции кожи и мягких тканей, инфекции костей и суставов, 
инфекции брюшной полости, бактериальный энтерит, септические 
инфекции — 200 мг 2 раза в сутки. При необходимости дозу увеличи
вают до 400 мг 2 раза в сутки.

Для профилактики инфекций у больных с выраженным снижени
ем иммунитета — по 400-600 мг/сут.

При необходимости в/в капельно — 200 мг в 5 % растворе декст
розы. Длительность инфузии — 30 мин. Следует использовать только 
свежеприготовленные растворы.

Внутрь: взрослым — по 200-800 мг/сут, курс лечения — 7-10 дней, 
кратность применения — 2 раза в день. Дозу до 400 мг/сут можно на
значать в 1 прием, предпочтительно утром. При гонорее — 400 мг од
нократно.

У пациентов с нарушениями функции почек (при КК 50-20 мл/ 
мин) разовая доза должна составлять 50 % от средней дозы при крат
ности назначения 2 раза в сутки, или полную разовую дозу вводят 
1 раз в сутки. При КК менее 20 мл/мин разовая доза — 200 мг, за
тем — по 100 мг/сут через день.

При гемодиализе и перитонеальном диализе — по 100 мг каждые 
24 ч. Максимальная суточная доза при печеночной недостаточно
сти — 400 мг/сут.

Таблетки принимают целиком, запивая водой, до или во время 
еды. Длительность лечения определяется чувствительностью возбуди
теля и клинической картиной; лечение следует продолжать еще ми
нимум 3 дня после исчезновения симптомов заболевания и полной 
нормализации температуры тела. При лечении сальмонеллезов курс 
лечения — 7-8 дней, при неосложненных инфекциях нижних моче- 
выводящих путей курс лечения — 3-5 дней.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: гаст- 
ралгия, снижение аппетита, тошнота, рвота, диарея, метеоризм, боль 
в животе, повышение активности «печеночных» трансаминаз, гипер-
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билирубинемия, холестатическая желтуха, псевдомембранозный эн
тероколит.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
неуверенность движений, тремор, судороги, онемение и парестезии 
конечностей, интенсивные сновидения, «кошмарные» сновидения, 
психотические реакции, тревожность, состояние возбуждения, фо
бии, депрессия, спутанность сознания, галлюцинации, повышение 
внутричерепного давления.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: тендинит, миалгии, 
артралгии, тендосиновит, разрыв сухожилия.

Со стороны органов чувств: нарушение цветовосприятия, дипло
пия, нарушения вкуса, обоняния, слуха и равновесия.

Со стороны ССС: тахикардия, снижение АД, коллапс (при в/в 
введении; при резком снижении АД введение прекращают).

Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, крапивница, аллерги
ческий пневмонит, аллергический нефрит, эозинофилия, лихорадка, 
ангионевротический отек, бронхоспазм; мультиформная экссудатив
ная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсона) и токсический 
эпидермальный некролиз (синдром Лайелла), фотосенсибилизация, 
васкулит, анафилактический шок.

Со стороны кожных покровов: точечные кровоизлияния (пете
хии), буллезный геморрагический дерматит, папулезная сыпь с 
коркой, свидетельствующие о поражении сосудов (васкулит).

Со стороны органов кроветворения: лейкопения, агранулоцитоз, 
анемия, тромбоцитопения, панцитопения, гемолитическая и апла
стическая анемия.

Со стороны мочевыделительной системы: острый интерстициаль
ный нефрит, нарушение функции почек, гиперкреатининемия, повы
шение концентрации мочевины.

Прочие: дисбактериоз кишечника, суперинфекция, гипогликемия 
(у больных сахарным диабетом), вагинит.

Местные реакции: боль, гиперемия в месте введения, тромбофле
бит (при в/в введении).

Передозировка. Симптомы: головокружение, спутанность созна
ния, заторможенность, дезориентация, сонливость, рвота.

Лечение: промывание желудка, симптоматическая терапия.
Взаимодействие. Снижает клиренс теофиллина на 25 % (при од

новременном применении следует уменьшать дозу теофиллина).
Увеличивает концентрацию глибенкламида в плазме.
Циметидин, фуросемид, метотрексат и ЛС, блокирующие каналь

цевую секрецию, повышают концентрацию офлоксацина в плазме.
При одновременном приеме с антагонистами витамина К необхо

димо осуществлять контроль свертывающей системы крови.
При назначении с НПВП, производными нитроимидазола и ме- 

тилксантинов повышается риск развития нейротоксических эф
фектов.

При одновременном назначении с ГКС повышается риск разрыва 
сухожилий, особенно у пожилых людей.

При назначении с ЛС, ощелачивающими мочу (ингибиторы кар
боангидразы, цитраты, натрия гидрокарбонат), увеличивается риск 
кристаллурии и нефротоксических эффектов.

Совместим со следующими инфузионными растворами: 0.9 % 
раствором NaCl, раствором Рингера, 5 % раствором фруктозы, 5 % 
раствором декстрозы.

Не смешивать с гепарином (риск преципитации).
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Пищевые продукты, антациды, содержащие Al3+, Са2+, Mg2+ или 
соли Fe, снижают всасывание офлоксацина, образуя нерастворимые 
комплексы (интервал времени между назначением этих ЛС должен 
быть не менее 2 ч).

Особые указания. Не является препаратом выбора при пневмо
нии, вызываемой пневмококками. Не показан при лечении острого 
тонзиллита.

Не рекомендуется применять больше 2 мес, подвергаться воздей
ствию солнечных лучей, облучению УФ-лучами (ртутно-кварцевые 
лампы, солярий).

В случае возникновения побочных эффектов со стороны ЦНС, 
аллергических реакций, псевдомембранозного колита необходима от
мена препарата. При псевдомембранозном колите, подтвержденном 
колоноскопически и/или гистологически, показано пероральное на
значение ванкомицина и метронидазола.

Редко возникающий тендинит может приводить к разрыву сухо
жилий (преимущественно ахиллова сухожилия), особенно у пожилых 
пациентов. В случае возникновения признаков тендинита необходи
мо немедленно прекратить лечение, произвести иммобилизацию 
ахиллова сухожилия и проконсультироваться у ортопеда.

В период лечения необходимо воздерживаться от вождения авто
транспорта и занятий потенциально опасными видами деятельности, 
требующими повышенной концентрации внимания и быстроты пси
хомоторных реакций, нельзя употреблять этанол.

При применении препарата женщинам не рекомендуется исполь
зовать гигиенические тампоны в связи с повышенным риском разви
тия молочницы.

На фоне лечения возможно ухудшение течения миастении, уча
щение приступов порфирии у предрасположенных больных.

Может приводить к ложноотрицательным результатам при бакте
риологической диагностике туберкулеза (препятствует выделению 
Mycobacterium tuberculosis).

У больных с нарушениями функции печени или почек необходим 
контроль концентрации офлоксацина в плазме. При тяжелой почеч
ной и печеночной недостаточности повышается риск развития токси
ческих эффектов (требуется снижающая коррекция дозы).

У детей применяется только при угрозе жизни, с учетом предпо
лагаемой клинической эффективности и потенциального риска раз
вития побочных эффектов, когда невозможно применить другие, ме
нее токсичные Л С. Средняя суточная доза в этом случае — 7.5 мг/кг, 
максимальная — 15 мг/кг.

1=1 ОФЛОКСАЦИН + ЛИДОКАИН&
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон.
Синоним — Офлокаин-Дарница.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения. 
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено компонентами, входящими в его состав.
Офлоксацин — противомикробное средство широкого спектра 

действия из группы фторхинолонов; действует на ДНК-гидразу, обес
печивающую сверхспирализацию и стабильность бактериальной 
ДНК; оказывает бактерицидный эффект. Обладает широким спек
тром действия, оказывает антибактериальное действие на грамполо- 
жительные и грамотрицательные микроорганизмы (включая аэробы и 
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анаэробы), спорообразующую и неспоробразующую микрофлору в 
виде монокультур и микробных ассоциаций (включая госпитальные 
штаммы с полирезистентностью к антибиотикам).

Лидокаин оказывает местноанестезирующее действие вследствие 
блокады Na+каналов, что препятствует генерации импульсов в окон
чаниях чувствительных нейронов и проведению импульсов по нерв
ным волокнам. При местном применении расширяет сосуды, не ока
зывает местнораздражающего действия, снижает интенсивность вос
палительного процесса в ране (в т. ч. выраженность экссудативной 
фазы).

Показания. Инфицированные раны различной локализации и ге
неза в I фазе раневого процесса (ампутационные культи конечностей, 
пролежни, трофические язвы, инфицированные ожоги II-IV ст., по
слеоперационные раны и свищи, абсцессы и флегмоны челюстно-ли
цевой области и др.), гнойно-воспалительные заболевания кожи.

Профилактика гнойных осложнений в хирургии и травматологии.
Противопоказания. Гиперчувствительность, II фаза раневого про

цесса (при отсутствии обильного гнойного отделяемого, отчетливом 
росте грануляций и краевого эпителия).

Режим дозирования. Наружно, 1-2 раза в день в течение 1-2 нед. 
После стандартной обработки ран и ожогов мазь наносят непосредст
венно на раневую поверхность тонким слоем (после чего накладыва
ют стерильную марлевую повязку) или на марлевую повязку с после
дующей аппликацией на очаг поражения. Тампонами, пропитанными 
мазью, рыхло заполняют полости гнойных ран после их хирургиче
ской обработки, а марлевые турунды с мазью вводят в свищевые 
ходы.

При лечении гнойных ран мазь применяют 1 раз в сутки, при ле
чении ожогов — ежедневно или 2-3 раза в неделю в зависимости от 
количества гнойного отделяемого. Максимальная суточная доза не 
должна превышать 40 г. Продолжительность лечения зависит от ди
намики очищения ран от гнойного экссудата и сроков купирования 
воспалительного процесса.

Побочные эффекты. При аппликации мази на ожоговую поверх
ность возможно появление чувства жжения (обычно проходит само
стоятельно в течение нескольких минут и не требует отмены препа
рата).

ПЕФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон.
Синонимы: Абактал; Пелокс-400; Пефлацине; Пефлоксацин; Пеф

локсацин-АКОС; Юникпеф.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 200, 400 

мг;
Парентерально: концентрат для приготовления раствора для ин

фузий 400 мг, раствор для инфузий 4 мг/мл, 400 мг, раствор для инъ
екций 400 мг.

Химическое название. 1-Этил-6-фтор-1, 4-дигидро-7-(4-метил-1- 
пиперазинил)-4-оксо-3-хинолинкарбоновая кислота (в виде мези
лата).

Фармакологическое действие. Противомикробное средство из 
группы фторхинолонов. Оказывает бактерицидное действие, блоки
рует ДНК-гиразу.
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В отношении грамотрицательных штаммов эффективно действует 
как на делящиеся клетки, так и клетки в стадии покоя; в случае грам- 
положительных штаммов — только на клетки, находящиеся в процес
се митотического деления. Обладает широким спектром действия.

Активен в отношении большинства аэробных грамотрицательных 
бактерий: Escherichia coli, Klebsiella spp., индолположительные и индо- 
лотрицательные Proteus spp., в т. ч. Proteus mirabilis, Enterobacter spp., 
Morganella morganii, Yersinia enterocolitica, Vibrio cholerae, Vibrio parahae- 
molyticus, Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Haemophilus in
fluenzae, Pseudomonas aeruginosa, Moraxella catarrhalis, Pasteurella multo- 
cida, Campylobacter spp., Serratia spp., Citrobacter spp., Salmonella spp., 
Shigella spp.’,

аэробных грамположительных бактерий: Staphylococcus spp., (в т. ч. 
продуцирующие и не продуцирующие пенициллиназу и метицилли
ноустойчивые), Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus pyogenes, Strepto
coccus agalactiae, Corynebacterium diphtheriae, Listeria monocytogenes, 
внутриклеточных бактерий: Legionella spp. (в т. ч. Legionella pneumophi
la), Brucella spp., Chlamydia spp., а также в отношении бактерий, выра
батывающих р-лактамазы. Подавляет жизнедеятельность Mycoplasma 
spp. и Helicobacter.

Умеренно чувствительные микроорганизмы: Streptococcus pneumo
niae, Acinetobacter spp., Clostridium perfringens, Pseudomonas spp., Chlamy
dia trachomatis.

Устойчивые микроорганизмы: грамотрицательные анаэробы, Tre
ponema spp., Mycobacterium tuberculosis.

При заболеваниях, вызванных умеренно чувствительными микро
организмами, требуется определение чувствительности in vitro. Угне
тает микросомальное окисление в клетках печени.

Эффективен при лечении бронхолегочной инфекции на фоне му
ковисцидоза и у пациентов со сниженным иммунитетом.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая, через 20 мин после 
приема внутрь однократной дозы (400 мг) всасывается 90 %.

ТСтах (4 мкг/мл) — 90-120 мин, терапевтическая концентрация 
удерживается в течение 12-15 ч. После многократного введения Стах в 
крови — 10 мкг/мл; концентрация в слизистой оболочке бронхов — 5 
мкг/мл; соотношение между концентрацией в слизистой оболочке и 
крови — 100 %. Связь с белками плазмы — 25-30 %.

Хорошо проникает в ткани и жидкости организма, в т. ч. в брон
хиальный секрет, легкие, предстательную железу, СМЖ и костную 
ткань. Объем распределения — 1.5-1.8 л/кг. Концентрация в СМЖ 
после трехкратного приема 400 мг —4.5 мкг/мл, при увеличении до
зы до 800 мг — 9.8 мкг/мл; концентрация в СМЖ составляет 89 % от 
таковой в плазме. Концентрация в других органах и тканях через 12 ч 
после последнего приема: щитовидная железа — 11.4 мкг/г, слюнные 
железы — 2.2 мкг/г, кожа — 7.6 мкг/г, слизистая оболочка носоглот
ки — 6 мкг/г, миндалины — 9 мкг/г, мышцы — 5.6 мкг/г.

Метаболизируется в печени путем метилирования до диметилпеф- 
локсацина (обладает значительной антибактериальной активностью), 
окисляется до N-оксида и конъюгирует с глюкуроновой кислотой с 
образованием пефлоксацин-глюкуронида.

Ti/2 — 8-10 ч, при повторном введении — 12-13 ч. Выводится поч
ками — 60 %, с желчью — 30 % в неизмененном виде; частично в ви
де метаболитов. Концентрация неизмененного препарата в моче че
рез 1-2 ч после приема — 25 мкг/мл, через 12-24 ч — 15 мкг/мл. Неиз
мененный пефлоксацин и его метаболиты обнаруживаются в моче в 
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течение 84 ч после завершающего введения. Плохо поддается диализу 
(коэффициент экстракции 23 %).

Показания. Лечение инфекций, вызванных чувствительными к 
препарату микроорганизмами: инфекции почек и мочевыводящих 
путей, ЖКТ (в т. ч. сальмонеллез, брюшной тиф), инфекции желчно
го пузыря и желчевыводящих путей (холецистит, холангит, эмпиема 
желчного пузыря), инфекции органов малого таза (в т. ч. аднексит и 
простатит); костей, суставов, кожи и мягких тканей, инфекции ниж
них дыхательных путей и ЛОР-органов (среднего уха и придаточных 
пазух носа, глотки и гортани), инфекции глаз; интраабдоминальные 
абсцессы, перитонит; сепсис, эндокардит, менингоэнцефалит, остео
миелит, гонорея, хламидиоз, эпидидимит, мягкий шанкр; хирургиче
ские и внутрибольничные инфекции, профилактика хирургической 
инфекции.

Противопоказания. Гиперчувствительность, гемолитическая ане
мия, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, беременность, пери
од лактации, возраст до 18 лет.

С осторожностью. Атеросклероз сосудов головного мозга, наруше
ние мозгового кровообращения, органические поражения ЦНС, эпи
лептический синдром неустановленной этиологии.

Режим дозирования. Внутрь, натощак, дозы подбираются индиви
дуально в зависимости от локализации и тяжести течения инфекции, 
а также чувствительности микроорганизмов.

При неосложненных инфекциях — по 0.4 г 2 раза в день, средняя 
суточная доза — 0.8 г в 2 приема. Таблетки глотают, не разжевывая, и 
запивают большим количеством воды.

В/в капельно (при инфекционном эндокардите, сепсисе, при ин
фекциях тяжелого течения), первая доза — 0.8 г; затем — по 0.4 г каж
дые 12 ч. Инфузию проводят в течение 1 ч; содержимое ампулы рас
творяют в 250 мл 5 % раствора декстрозы. Курс лечения — 1-2 нед (не 
более 4 нед).

У больных с нарушением функции печени требуется коррекция 
режима дозирования: при незначительных нарушениях препарат на
значают в дозе 0.4 г/сут; при более выраженных нарушениях — каж
дые 36 ч; при тяжелой патологии печени интервал между введениями 
удлиняется до 2 сут. Курс лечения — не более 30 дней.

Пациентам с нарушениями функции почек (при КК ниже 20 мл/ 
мин) разовая доза должна составлять 50 % от средней дозы при крат
ности назначения 2 раза в сутки или полную разовую дозу вводят 
1 раз в сутки. Лицам пожилого возраста дозу препарата уменьшают 
примерно на 73.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: депрессия, го
ловная боль, головокружение, повышенная утомляемость, бессонни
ца, повышение судорожной готовности, чувство беспокойства, возбу
ждение, тремор, редко — судороги.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея, 
боль в животе, снижение аппетита, метеоризм, псевдомембранозный 
колит, транзиторное повышение «печеночных» трансаминаз, холеста
тическая желтуха, гепатит, некроз печени.

Со стороны мочевыделительной системы: кристаллурия, редко — 
гломерулонефрит, дизурия.

Аллергические реакции: кожная сыпь, кожный зуд, крапивница, 
гиперемия кожи, фотосенсибилизация, редко — ангионевротический 
отек, бронхоспазм, артралгии.
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Со стороны кроветворной системы: лейкопения, нейтропения, 
тромбоцитопения (при дозах 1600 мг/сут), агранулоцитоз, эозино
филия.

Местные реакции: флебит.
Прочие: тахикардия, миалгия, тендинит, кандидоз.
Передозировка. Лечение: специфический антидот неизвестен. 

Симптоматическая терапия, при необходимости — гемодиализ и пе
ритонеальный диализ.

Взаимодействие. Пефлоксацин снижает метаболизм теофиллина в 
печени, что приводит к повышению концентрации теофиллина в 
плазме и ЦНС (во избежание развития интоксикации дозу теофилли
на необходимо уменьшить).

Значительно снижает протромбиновый индекс (у пациентов, при
нимающих непрямые антикоагулянты, необходим постоянный кон
троль картины крови).

Фармацевтически несовместим с гепарином. Нельзя разбавлять 
раствором NaCl или любым растворителем, содержащим СГ.

Циметидин и другие ингибиторы микросомального оксиления 
увеличивают Т1/2, снижают общий клиренс, но не влияют на объем 
распределения и почечный клиренс.

Обволакивающие ЛС замедляют абсорбцию.
Одновременное применение р-лактамных антибиотиков позволя

ет предупредить развитие резистентности в период лечения стафило
кокковой инфекции. Аминогликозиды, пиперациллин, азлоциллин, 
цефтазидим усиливают антибактериальный эффект (в т. ч. при ин
фекции синегнойной палочкой).

ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, замедляют выведение 
пефлоксацина.

Особые указания. При смешанных инфекциях, при перфоратив
ных процессах в брюшной полости, при инфекциях органов малого 
таза комбинируют с ЛС, активными в отношении анаэробов (метро
нидазол, клиндамицин).

В период лечения больные должны получать большое количество 
жидкости (для предотвращения кристаллурии).

Вследствие возможного появления фотосенсибилизации в период 
лечения нельзя подвергаться влиянию УФ-излучения.

Для больных с тяжелыми заболеваниями печени и почек требует
ся коррекция дозы пропорционально степени повреждения.

При возникновении во время или после лечения пефлоксацином 
тяжелой и длительной диареи необходимо исключить развитие псев
домембранозного колита (требуется немедленная отмена препарата и 
назначение соответствующего лечения).

В период лечения необходимо воздерживаться от занятий потен
циально опасными видами деятельности, требующими повышенной 
концентрации внимания и быстроты психомоторных реакций.

[=) пиклоксидин
Фарм. группа: противомикробное средство.
Синоним — Витабакт.
Формы выпуска. Местно: капли глазные 0.05 %.
Химическое название. М,1Ч»-бис[[4-хлорфенил)амино]иминоме- 

тил]-1,4-пиперазиндикарбоксимидамид (в виде гидрохлорида).
Фармакологическое действие. Противомикробное средство, оказы

вает антисептическое действие. Активен в отношении Staphylococcus 

745



aureus, Streptococcus faecalis, Escherichia coli, Eberthella typhosa, Klebsiella 
pneumoniae, Proteus vulgaris, Shigella dysenteria, Bacillus subtilis, Chlamy
dia trachomatis', некоторых вирусов и грибов.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания глаз: 
конъюнктивит, кератоконъюнктивит.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Конъюнктивально, по 1 кап 2-6 раз в день. 

Курс лечения — 10 дней.
Побочные эффекты. Раздражение конъюнктивы, аллергические 

реакции.
Особые указания. Другие глазные капли закапывают с интервалом 

не менее 15 мин.
В случае утраты четкости зрительного восприятия в течение 30 

мин после очередной инстилляции необходимо воздерживаться от за
нятий потенциально опасными видами деятельности, требующими 
повышенной концентрации внимания и быстроты психомоторных 
реакций.

ПИПЕМИДОВАЯ КИСЛОТА
Фарм. группа: противомикробное средство — хинолон.
Синонимы: Веро-Пипемидин; Палин; Пимидель; Пипегал; Пипе- 

лин; Пипем; Уропимид; Уротрактин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 200, 400 мг.
Химическое название. 8-Этил-5, 8-дигидро-5-оксо-2-(1-пиперази- 

нил) пиридо[2, 3-d] пиримидин-6-карбоновая кислота.
Фармакологическое действие. Уроантисептик хинолонового ряда. 

Связывает Fe2+ и подавляет активацию ферментных систем микроб
ной клетки. Обладает бактерицидным действием в отношении боль
шинства грамотрицательных микроорганизмов {Pseudomonas aerugino
sa, Escherichia coli, Proteus spp., Klebsiella spp., Shigella spp., Salmonella 
spp.). Активен в отношении некоторых грамположительных микроор
ганизмов, в частности Staphylococcus aureus. Создает высокие концен
трации в моче, активность усиливается при ощелачивании мочи.

Фармакокинетика. Биодоступность — 60 %, связь с белками плаз
мы — 15 %. ТСтах — 2 ч.

Т1/2 — 3 ч. Выводится почками — 50-70 %.
Показания. Пиелонефрит, уретрит, цистит, простатит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, ХПН (КК менее 

10 мл/мин), печеночная недостаточность, беременность (I и III три
местры), детский возраст (до 14 лет).

Режим дозирования. Внутрь, взрослым — по 400 мг 2 раза в сутки 
(утром и вечером); при стафилококковых инфекциях —3 раза в су
тки. При необходимости разовая доза может быть увеличена до 
600 мг.

Детям 1-15 лет — 15 мг/кг в 2 приема.
Продолжительность лечения — 10 дней и более.
Интравагинально. При рецидивирующих острых инфекциях моче

выводящих путей у женщин, параллельно с пероральным введением, 
назначают 1 вагинальный суппозиторий вечером в течение 7-10 дней.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, гастралгия, аллерги
ческие реакции (кожная сыпь, фотосенсибилизация).

Взаимодействие. Активность усиливают Л С, ощелачивающие 
мочу.
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Особые указания. В течение курса лечения рекомендуется избе
гать УФ-облучения; увеличить количество потребляемой жидкости 
(под контролем диуреза).

[=) ПИПЕРАЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический.
Синоним — Пициллин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 1,2 г.
Химическое название. 6- [[[[(4-Этил-2, Здиоксо-1 -пиперазинил) 

карбонил] амино] фенилацетил] амино] -3, 3-диметил-7-оксо-4тиа-1- 
азабицикло[3,2,0.] гептан-2-карбоновая кислота (в виде натриевой 
соли).

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия для парентерального применения. Действует бактерицидно 
(блокирует транспептидазу, нарушает синтез пептидогликана клеточ
ной стенки, вызывает лизис микроорганизмов).

Обладает широким спектром действия, активен в отношении 
грамположительных и грамотрицательных микроорганизмов, обли
гатных анаэробов, бактероидов, клостридий. Действие распространя
ется на Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Morganella mor- 
ganii, Providencia rettgeri, Serratia spp., Klebsiella spp. (в т. ч. Klebsiella 
pneumoniae), Enterobacter spp., Citrobacter spp., Salmonella spp., Shigella 
spp., Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp., Haemophilus influenzae 
(непенициллиназообразующие), Neisseria gonorrhoeae, Neisseria menin
gitidis, Moraxella spp., Yersinia spp.', умеренно активен против стрепто
кокков группы D (включая Enterococcus), р-гемолитических стрепто
кокков (включая Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae), Strepto
coccus pneumoniae, Streptococcus viridans, Staphylococcus aureus (непени
циллиназообразующие), Staphylococcus epidermidis (непенициллиназо- 
образующие), Actinomyces, Bacteroides, Clostridium, Eubacter, Fusobacte- 
rium, Peptococcus, Peptostreptococcus, Veillonella.

Разрушается p-лактамазами стафилококков и некоторых грамот
рицательных бактерий, но активен в отношении Neisseria gonorrhoeae, 
продуцирующих р-лактамазу.

Фармакокинетика. При приеме внутрь не всасывается. ТСтах после 
в/м введения 2 г — 30 мин, Стах — 36 мкг/мл. При 30 мин в/в инфу
зии 4 и 6 г Стах составляет 244 и 353 мкг/мл соответственно. В/в ка
пельное введение 6 г в течение 30 мин каждые 6 ч приводит к в 
сыворотке крови, равной 420 мкг/мл.

Связь с белками плазмы — 16 %.
Хорошо проникает в ткани и жидкости организма, включая кости, 

простату, сердце, проникает через ГЭБ (лучше — при менингитах), 
достигает высоких концентраций в желчи.

Т1/2 — 36-72 мин; при умеренной ХПН Т1/2 увеличивается в 2 раза, 
при тяжелой — в 5-6 раз.

Выводится в основном почками в неизмененном виде (гломеру
лярная фильтрация и канальцевая секреция), что создает высокую 
концентрацию в моче. В первые 24 ч после назначения препарата 
почками выводится от 60 до 20 %. Небольшая часть выделяется с 
грудным молоком.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания нижних 
дыхательных путей (острый и хронический бронхит, пневмония, абс
цесс легких, эмпиема плевры), полости рта, ЛОР-органов; брюшной
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полости (перитонит, холангит, эмпиема желчного пузыря, гепатоби
лиарные и внутрибрюшинные абсцессы); малого таза (эндометрит, 
абсцессы тазовых органов, сальпингит, аднексит, послеродовые ин
фекции), мочеполовых путей (острый и хронический пиелит, цистит, 
пиелонефрит, простатит, эпидидимит, уретрит, в т. ч. гонорейный); 
кожи и мягких тканей (в т. ч. инфицированные раны и ожоги), кос
тей и суставов; сепсис, эндокардит, инфекции на фоне иммунодефи
цита.

Послеоперационная инфекция (профилактика при операциях на 
брюшной полости, чрезвлагалищной, чрезбрюшинной гистерэкто
мии, кесаревом сечении).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к пеницилли
нам, цефалоспоринам и другим р-лактамным антибиотикам), дет
ский возраст (до 12 лет).

С осторожностью. Кровотечение в анамнезе, муковисцидоз (риск 
гипертермии и кожной сыпи), псевдомембранозный колит, ХПН, бе
ременность, период лактации.

Режим дозирования. В/в (капельно, в течение 20-30 мин или 
струйно, в течение 3-5 мин). Для пациентов старше 14 лет возможно 
также в/м введение.

При среднетяжелом течении инфекции назначают в суточной дозе 
0.1-0.2 г/кг 2-4 раза в сутки.

При инфекциях тяжелого течения суточную дозу увеличивают до 
0.2-0.3 г/кг, 3-4 раза в сутки. Максимальная суточная доза — 24 г.

Детям —в суточной дозе из расчета 0.1-0.2 г/кг; кратность введе
ния — 2-4 раза в сутки. При сепсисе, инфекциях ЦНС суточная доза 
может быть увеличена до 0.2-0.3 г/кг в 2-4 введения.

Для в/в струйного введения 1 г пиперациллина разводят в 5 мл 
воды для инъекций. Для в/в капельного введения раствор разводят в 
воде для инъекций, 5 % растворе декстрозы, 0.9 % растворе NaCl, 
растворе Рингера.

При неосложненном течении инфекций вводят в/м, по 2 г 3-4 
раза в сутки; суточная доза — 6-8 г. Для в/м введения 1 г пиперацил
лина разводят 2 мл воды для инъекций или таким же объемом 
0.5-1 % раствора лидокаина. При в/м применении в одно место инъ
екции должно вводиться не больше 2 г.

Длительность лечения зависит от тяжести заболевания. Обычно 
введение продолжают еще в течение 2-4 дней после нормализации 
температуры тела.

При нарушениях выделительной функции почек режим дозирова
ния корректируют с учетом степени нарушений. При значениях сы
вороточного креатинина 1.5-3 мг % максимальная суточная доза — 16 
г; 3-5 мг % — 12 г; более 5 мг % — 8 г. Для больных, находящихся на 
гемодиализе, суточная доза — 6 г (поскольку во время гемодиализа за 
4 ч выводится 30-50 % пиперациллина, после каждого сеанса диализа 
должно дополнительно вводиться по 1 г пиперациллина).

Профилактическое предоперационное применение. Вводится в/в 
капельно перед анестезией (у бодрствующих пациентов снижен риск 
развития побочных реакций).

При операциях на органах брюшной полости: 2 г в/в перед опера
цией, 2 г в/в во время операции и по 2 г в/в каждые 6 ч после опера
ции (не более 4 введений).

При чрезвлагалищной гистерэктомии: 2 г в/в перед операцией, по 
2 г в/в через 6 и 12 ч после первого введения.
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При кесаревом сечении: 2 г в/в после пережатия пуповины, по 2 г 
в/в через 4 и 8 ч после первого введения.

При чрезбрюшинной гистерэктомии: 2 г в/в перед операцией, 2 г 
сразу после и через 6 ч после операции.

Профилактическое использование пиперациллина должно бьггь 
прекращено через 24 ч, так как при продолжении его использования 
возрастает возможность развития осложнений.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головная боль, 
повышенная утомляемость, сонливость, парестезии, увеличение 
нервно-мышечной возбудимости, судороги (при в/в введении).

Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 
почек, интерстициальный нефрит (при длительном применении).

Со стороны опорно-двигательного аппарата: миастения.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, диарея, рвота, 

запоры, псевдомембранозный энтероколит, холестатический гепатит, 
дисбактериоз.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: тромбо
цитопения, кровотечения, нейтропения.

Аллергические реакции: крапивница, гиперемия кожи, зуд кожи, 
лихорадка, бронхоспазм, ангионевротический отек, ринит, конъюнк
тивит; редко — анафилактический шок, токсический эпидермальный 
некролиз (синдром Лайелла), злокачественная экссудативная эритема 
(синдром Стивенса—Джонсона).

Прочие: развитие суперинфекции (в частности, кандидоза).
Лабораторные показатели: повышение активности «печеночных» 

трансаминаз, гипербилирубинемия, повышение азота мочевины в 
крови; эозинофилия, лейкопения; положительный тест Кумбса.

Местные реакции: тромбофлебит (при многократном в/в введе
нии, а также при недостаточном разведении препарата), боль, эрите
матозные высыпания и/или отек тканей, гематома.

Передозировка. Симптомы: судороги.
Лечение: симптоматическое. При возникновении анафилактиче

ской реакции требуются реанимационные мероприятия: введение но
рэпинефрина, ГКС, при необходимости проводят И ВЛ.

Взаимодействие. Увеличивает длительность миорелаксации, вы
званной недеполяризующими миорелаксантами.

Фармацевтически несовместим с натрия гидрокарбонатом, ами
ногликозидами, гепарином.

Антибактериальный эффект усиливают аминогликозиды (особен
но у больных со сниженным иммунитетом — оба препарата должны 
использоваться в полной терапевтической дозе), пенициллины, це
фалоспорины, устойчивые к действию р-лактамаз.

Возможно усиление гипокалиемии при применении совместно с 
диуретическими или цитостатическими Л С.

Особые указания. У пациентов, имеющих гиперчувствительность 
к пенициллинам, возможны перекрестные аллергические реакции с 
цефалоспориновыми антибиотиками.

При назначении больным с сепсисом возможно развитие реакции 
бактериолиза (реакция Яриша—Герксгеймера).

Безопасность применения пиперациллина в неонатологии неиз
вестна, исследования у детей младше 12 лет не проводились (при вве
дении новорожденным собакам возникали поражения почечных ка
нальцев и развивалась перитубулярная гиалинизация).
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В ПИПЕРАЦИЛЛИН + ТАЗОБАКТАМ&
Фарм. группа: антибиотик — пенициллин полусинтетический + р- 

лактамаз ингибитор.
Синоним — Тазоцин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 2.25, 4.5 г.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат. Пипе

рациллин — бактерицидный полусинтетический антибиотик широко
го спектра действия, подавляет синтез клеточной стенки микроорга
низмов. Тазобактам — ингибитор р-лактамаз (в т. ч. плазмидные и 
хромосомные), которые чаще всего являются причиной устойчивости 
к пенициллинам и цефалоспоринам (в т. ч. цефалоспоринам III по
коления). Присутствие тазобактама значительно расширяет спектр 
действия пиперациллина.

К препарату чувствительны большинство штаммов микроорганиз
мов, устойчивых к пиперациллину и продуцирующих р-лактамазы.

Активен в отношении:
грамотрицательных аэробных бактерий: Escherichia coli, Salmonella 

spp., Shigella spp., Citrobacter spp. (включая Citrobacter freundii, Citro- 
bacter diversus), Klebsiella spp. (в т. ч. Klebsiella oxytoca, Klebsiella pneumo
niae), Morganella morganii, Moraxella spp. (включая Moraxella catarrha- 
lis), Proteus spp. (в t. ч. Proteus mirabilis, Proteus vulgaris), Pseudomonas 
aeruginosa (только пиперациллиночувствительные штаммы) и др. 
Pseudomonas spp. (включая Burkholderia cepacia, Pseudomonas fluore- 
scens), Neisseria spp. (в т. ч. Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae), 
Haemophilus spp. (включая Haemophilus influenzae, Haemophilus parain- 
fluenzae), Serratia spp. (включая Serratia marcescens, Serratia liquifaciens), 
Pasteurella multocida, Yersinia spp., Campylobacter spp., Gardnerella vagina
lis, Enterobacter spp. (включая Enterobacter cloacae, Enterobacter aeroge
nes), Providencia spp, Stenotrophomonas maltophilia, Acinetobacter spp. 
(продуцирующие и не продуцирующие хромосомную р-лактамазу);

грамотрицательных анаэробных бактерий: Bacteroides spp. (Bacteroi- 
des fragilis, Bacteroides disiens, Bacteroides capillosus, Bacteroides melanino- 
genicus, Bacteroides oralis, Bacteroides distasonis, Bacteroides uniformis, 
Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicron, Bacteroides vulgatus, Bacte
roides bivius, bacteroides asaccharolyticus), Fusobacterium nucleatunr,

грамположительных аэробных бактерий: Streptococcus spp. (в т. ч. 
Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae, 
Streptococcus bovis), Viridans group streptococci (С и G), Enterococcus spp. 
(Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium), Staphylococcus spp. (Staphylo
coccus aureus метициллиночувствительные штаммы, Staphylococcus epi- 
dermidis, Staphylococcus saprophyticus), Listeria monocytogenes, Nocardia 
spp.;

грамположительных анаэробных бактерий: Clostridium spp. (вклю
чая Clostridium perfringens, Clostridium difficile), Peptostreptococcus spp., 
Eubacter spp.; Veillonella spp., Actinomyces spp.

Фармакокинетика. Cmax пиперациллина после в/в инфузии 2.25 
или 4.5 г в течение 30 мин достигается сразу же после ее окончания и 
составляет соответственно 134 и 298 мкг/мл; соответствующие сред
ние плазменные концентрации — 15, 24 и 34 мкг/мл (концентрации 
пиперациллина в плазме после введения его в сочетании с тазобакта- 
мом аналогичны таковым при введении эквивалентных доз монопре
парата пиперациллина). Соответствующие средние максимальные 
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концентрации тазобактама в плазме составляют соответственно 15 и 
34 мкг/мл.

Связь с белками плазмы пиперациллина и тазобактама — около 
30 % (метаболит тазобактама практически не связывается с белками).

Пиперациллин и тазобактам хорошо проникают в ткани и жидкие 
среды организма, включая слизистую оболочку кишечника, желчный 
пузырь, легкие, желчь, костную ткань и ткани женской репродуктив
ной системы (матку, яичники и фаллопиевы трубы). Средние кон
центрации в тканях — от 50 до 100 % от таковых в плазме. Практиче
ски не проникает через неповрежденный ГЭБ. Выделяется с грудным 
молоком.

Пиперациллин метаболизируется в слабоактивный дезэтиловый 
метаболит, тазобактам — в неактивный метаболит.

Выводятся почками посредством клубочковой фильтрации и ка
нальцевой секреции: пиперациллин — на 68 % в неизмененном виде, 
тазобактам — на 80 % в неизмененном виде и незначительное коли
чество — в виде метаболита. Пиперациллин, тазобактам и дезэтил- 
пиперациллин также выделяются с желчью. Тазобактам не вызывает 
значительных изменений фармакодинамики пиперациллина. По-ви- 
димому, пиперациллин снижает скорость выведения тазобактама.

Т1/2 пиперациллина и тазобактама не зависят от дозы и продолжи
тельности инфузии и составляют 0.7-1.2 ч. Т1/2 пиперациллина и тазо
бактама удлиняется при снижении величины почечного кровотока 
(клиренса креатинина): при КК менее 20 мл/мин Т1/2 пиперациллина 
удлиняется в 2 раза, тазобактама — в 4 раза. Коррекция режима дози
рования необходима при КК ниже 40 мл/мин. Посредством гемодиа
лиза выводятся 30-50 % введенной дозы пиперациллина и тазобакта
ма и дополнительно 5 % в виде метаболита. При перитонеальном 
диализе выводится 6 % пиперациллина и 21 % тазобактама и допол
нительно 18 % в виде метаболита тазобактама.

При циррозе печени Т1/2 пиперациллина увеличивается на 25 %, 
тазобактама — на 18 % (при этом существенной коррекции режима 
дозирования не требуется).

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительной 
микрофлорой, у взрослых и детей старше 12 лет:

Инфекции нижних отделов дыхательных путей — пневмония, абс
цесс легких, эмпиема плевры.

Абдоминальные инфекции — перитонит, пельвиоперитонит, хо
лангит, эмпиема желчного пузыря, аппендицит (в т. ч. осложненный 
абсцессом или прободением) и др.

Инфекции мочеполовых путей (в т. ч. осложненные) — пиелонеф
рит, цистит, простатит, эпидидимит, гонорея, эндометрит, вульвова- 
гинит, послеродовый эндометрит и аднексит.

Инфекции костей, суставов — остеомиелит и др.
Инфекции кожи и мягких тканей — флегмона, фурункулез, абс

цесс, пиодермия, лимфаденит, лимфангиит, инфицированные тро
фические язвы, инфицированные раны и ожоги.

Интраабдоминальные инфекции (в т. ч. у детей старше 2 лет).
Бактериальная инфекция у больных с нейтропенией (в т. ч. у де

тей до 12 лет).
Сепсис, менингит.
Профилактика послеоперационной инфекции.
Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к пеницилли

нам, цефалоспоринам, другим ингибиторам р-лактамных антибиоти
ков), детский возраст (до 2 лет).
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С осторожностью. Тяжелые кровотечения (в т. ч. в анамнезе), му
ковисцидоз (повышенный риск развития гипертермии и кожной сы
пи), псевдомембранозный энтероколит, ХПН, беременность, период 
лактации.

Режим дозирования. В/в медленно струйно (в течение 3-5 мин) 
или капельно (в течение не менее 20-30 мин).

Средняя суточная доза для взрослых и детей старше 12 лет состав
ляет 12 г пиперациллина и 1.5 г тазобактама: по 2.25 г (2 г пипера
циллина и 0.25 г тазобактама) каждые 6 ч или по 4.5 г (4 г пипера
циллина и 0.5 г тазобактама) каждые 8 ч.

При инфекциях, вызванных Pseudomonas aeruginosa, показано до
полнительное назначение аминогликозидов.

При ХПН суточные дозы пиперациллина/тазобактама корректи
руют в зависимости от КК: при КК 20-80 мл/мин — 12 г/1.5 г/сут (по 
4 г/0.5 г каждые 8 ч), при КК менее 20 мл/мин — 8 г/1 г/сут (по 4 г/ 
0.5 г каждые 12 ч).

Для больных, находящихся на гемодиализе, максимальная доза 
составляет 8 г пиперациллина и 1 г тазобактама. Поскольку во время 
гемодиализа 30-50 % пиперациллина вымывается через 4 ч, необхо
димо назначение 1 дополнительной дозы 2 г пиперациллина и 0.25 г 
тазобактама после каждого сеанса диализа.

Курс лечения — обычно 7-10 дней, по показаниям может быть 
увеличен до 14 дней.

Для приготовления раствора для в/в введения в качестве раство
рителей используют 0.9 % раствор NaCl, 5 % раствор декстрозы, сте
рильную воду для инъекций. Для в/в струйного введения флакон, со
держащий 2.25 г препарата, разводят в 10 мл одного из вышеуказан
ных растворов. Для в/в капельного введения флакон, содержащий 
2.25 или 4.5 г препарата разводят соответственно в 10 или 20 мл 0.9 % 
раствора NaCl, полученный раствор в дальнейшем растворяют в 50 
мл одного из указанных растворов, или в 5 % растворе декстрозы в 
воде, или в смеси 5 % раствора декстрозы и 0.9 % NaCl.

Побочные эффекты. Диарея (3.8 %), рвота (0.4 %), тошнота 
(0.3 %), флебит (0.2 %), тромбофлебит (0.3 %), гиперемия кожи 
(0.5 %), аллергические реакции (в т. ч. крапивница 0.2 %, кожный 
зуд 0.5 %, сыпь 0.6 %), развитие суперинфекции (0.2 %).

Менее 0.1 %: мультиформная экссудативная эритема, макулопапу
лезная сыпь, экзема, миастения, галлюцинации, снижение АД, миал
гия в области грудной клетки, лихорадочный синдром, гиперемия ко
жи лица, отеки, повышенная утомляемость, боль и гиперемия в месте 
введения, кровоточивость.

Редко — псевдомембранозный энтероколит.
Лабораторные показатели: транзиторная лейкопения, эозинофи

лия, тромбоцитопения (встречается реже, чем при монотрепии пипе
рациллином), положительная реакция Кумбса, гипокалиемия, тран- 
зиторное повышение активности «печеночных» трансаминаз и ЩФ, 
билирубина, редко — повышение концентрации мочевины и креати
нина.

Передозировка. Симптомы: возбуждение, судороги.
Лечение: симптоматическое, в т. ч. назначение противоэпилепти- 

ческих Л С (включая диазепам или барбитураты), гемодиализ или пе
ритонеальный диализ.

Взаимодействие. Фармацевтически (в одном шприце) несовмес
тим с аминогликозидами, раствором Рингера с лактатом, кровью, 
кровезаменителями или гидролизатами альбумина.
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Л С, блокирующие канальцевую секрецию, увеличивают Т1/2 и 
снижают почечный клиренс как пиперациллина, так и тазобактама, 
при этом Стах обоих ЛС в плазме остается неизменной.

При одновременном назначении с гепарином, пероральными ан
тикоагулянтами и другими Л С, действующими на систему гемостаза, 
необходим более частый контроль свертывающей системы крови.

Особые указания. Пиперациллин + тазобактам имеет лучшую пе
реносимость и меньшую токсичность по сравнению с тикарцилли- 
ном, азлоциллином и карбенициллином.

У пациентов, имеющих гиперчувствительность к пенициллинам, 
возможны перекрестные аллергические реакции с другими р-лактам- 
ными антибиотиками.

Безопасность и эффективность применения у детей в возрасте до 
2 лет не определены.

В случае возникновения тяжелой персистирующей диареи необхо
димо учитывать возможность развития псевдомембранозного энтеро
колита. В случае возникновения данного осложнения необходимо от
менить препарат и назначить перорально тейкопланин или ванкоми
цин.

При длительном лечении необходимо периодически контролиро
вать функцию почек, печени, показатели крови (в т. ч. свертываю
щей системы).

Кратковременное применение высоких доз антибиотиков для ле
чения гонореи может маскировать или отсрочить симптомы инкуба
ционного периода сифилиса, поэтому перед началом антибактери
ального лечения больные гонореей должны быть обследованы с це
лью выявления сифилиса.

[=) ПИРАЗИНАМИД
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синонимы: Веро-Пиразинамид; Линамид; Макрозид; П. Т. Б.; 

Пза-Сиба; Пизина; Пиразинамид; Пиразинамид-Акри; Пиразина- 
мид-НИККа; Пирафат.

Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5, 0.75, 1 г, 250 мг, таблетки 
покрытые оболочкой 0.5 г.

Химическое название. Пиразинкарбоксамид.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезный препарат. 

Действует на внутриклеточно расположенные микобактерии, хорошо 
проникает в очаги туберкулезного поражения. Более эффективен в 
кислой среде.

В зависимости от дозы оказывает бактерицидный или бактерио
статический эффект.

В ходе лечения возможно развитие резистентности, вероятность 
которой снижается при сочетании с другими противотуберкулезными 
ЛС.

Фармакокинетика. Быстро и полностью всасывается в ЖКТ. Связь 
с белками плазмы — 10-20 %. ТСтах — 1-2 ч. Хорошо проникает в тка
ни и органы.

Метаболизируется в печени, где вначале образуется активный ме
таболит — пиразиноевая кислота, которая в дальнейшем превращает
ся в неактивный метаболит — 5-гидроксипиразиноевую кислоту. Т1/2 — 
8-9 ч.
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Выводится почками: в неизмененном виде — 3 %, в виде пирази- 
ноевой кислоты — 33 %, в виде других метаболитов — 36 %. Удаляет
ся при гемодиализе.

Показания. Туберкулез.
Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Гиперурикемия, подагра, печеночная недоста

точность.
Режим дозирования. Внутрь, во время или после еды, 1 раз в день, 

предпочтительнее во время завтрака, с небольшим количеством воды, 
в суточной дозе 20-30 мг/кг (при массе тела менее 50 кг — 1.5 г, более 
50 кг — 2 г). Может назначаться по 90 мг/кг 1 раз в неделю, или по 
2-2.5 г 3 раза в неделю, или по 3-3.5 г 2 раза в неделю. Максимальная 
суточная доза — 2.5 г. Курс лечения — 3 мес и более.

В случае неудовлетворительной переносимости препарат назнача
ют в 2-3 приема.

У лиц пожилого и старческого возраста суточная доза не должна 
превышать 15 мг/кг. В этих случаях препарат целесообразно назна
чать через день.

Детям —по 15-20 мг/кг 1 раз в день; максимальная суточная до
за — 1.5 г.

Пиразинамид применяют в комбинации с аминогликозидами 
(стрептомицином или канамицином в дозе 15 мг/кг), изониазидом 
(10 мг/кг), рифампицином (10 мг/кг).

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, «металлический» привкус во рту, нарушение 
функции печени (снижение аппетита, болезненность печени, гепато
мегалия, желтуха, желтая атрофия печени); обострение пептической 
язвы.

Со стороны ЦНС: головокружение, головная боль, нарушения 
сна, повышенная возбудимость, депрессии; в отдельных случаях — 
галлюцинации, судороги, спутанность сознания.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: тромбо
цитопения, сидеробластная анемия, вакуолизация эритроцитов, пор
фирия, гиперкоагуляция, спленомегалия.

Со стороны опорно-двигательного аппарата: артралгия, миалгия.
Со стороны мочевыделительной системы: дизурия, интерстици

альный нефрит.
Аллергические реакции: кожная сыпь, крапивница.
Прочие: гипертермия, акне, гиперурикемия, обострение подагры, 

фотосенсибилизация, повышение концентрации сывороточного Fe.
Передозировка. Симптомы: нарушение функции печени, усиление 

выраженности побочных эффектов со стороны ЦНС.
Лечение: симптоматическое.
Взаимодействие. Совместим с другими противотуберкулезными 

ЛС: при хронических деструктивных формах пиразинамид рекомен
дуется сочетать с рифампицином или этамбутолом (лучше переноси
мость, чем при сочетании с рифампицином, но слабее эффект).

Вероятность развития гепатотоксического действия увеличивается 
при совместном применении с рифампицином.

При одновременном применении с ЛС, блокирующими канальце
вую секрецию, возможно снижение их выведения и усиление токси
ческих реакций. Усиливает противотуберкулезное действие офлокса
цина и ломефлоксацина.

754



Особые указания. При длительном лечении необходимо 1 раз в 
месяц контролировать активность АЛТ и концентрацию мочевой ки
слоты в крови.

У пациентов с сахарным диабетом увеличивается риск возникно
вения гипогликемии.

В ПИРИМЕТАМИН
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Синоним — Хлоридин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 5, 10 мг.
Химическое название. 5- (4-хлорфенил) -6-этил-2, 4-пиримидин- 

диамин.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство; ока

зывает противомалярийное и антитоксоплазмоидное действие. Бло
кирует фолатредуктазу, переводящую фолиевую кислоту в фолино- 
вую. Активен в отношении плазмодиев {Plasmodium vivax, Plasmodium 
falciparum, Plasmodium malariae, вызывающих соответственно трех
дневную, тропическую и четырехдневную малярию) и возбудителя 
токсоплазмоза {Toxoplasma gondii), обладает шизонтоцидным действи
ем. Проявляет активность как в отношении плазмодиев, находящих
ся в кровеносном русле (хотя и несколько слабее, чем 4-аминохино
лины), так и в отношении плазмодиев, расположенных в гепатоци
тах. Не влияет на половые формы малярийного плазмодия в челове
ческом организме (лишен гамонтоцидной активности), но подавляет 
оплодотворение гамонт в организме переносчика (гамонтостатиче
ское действие). Обладает спороцидным действием в отношении Pla
smodium falciparum и Plasmodium vivax и может снижать циклическую 
передачу при условии широкого применения. Активность в отноше
нии возбудителя токсоплазмоза в значительной степени усиливается 
при его сочетании с сульфаниламидами.

Фармакокинетика. Очень хорошо всасывается после приема 
внутрь. Хорошо и быстро распределяется в организме, проникает в 
легкие, печень, почки, селезенку. Проходит через ГЭБ и создает в 
СМЖ концентрации, составляющие 13-26 % от таковых в крови. 
Проникает через плаценту и экскретируется с грудным молоком.

Связь с белками плазмы — 87 %. Подвергается метаболизму в пе
чени. Т1/2 у взрослых — 80-123 ч, но этот показатель может сокра
щаться до 23 ч у пациентов с синдромом иммунодефицита. Т^2 У но
ворожденных и детей до 1 года жизни — около 64 ч (от 52 до 87 ч).

ТСтах — 3 ч (2-6 ч). Стах у взрослых после приема 25 мг составляет 
0.13-0.31 мкг/мл; у детей в возрасте до 1 года — 1.3 мкг/мл при ис
пользовании дозы 1 мг/кг. Элиминация осуществляется почками 
(20-30 % выводится в неизмененном виде). Выведение может продол
жаться 30 дней и более. Концентрация препарата снижается на 47 % 
при проведении перитонеального диализа.

Показания. Малярия, токсоплазмоз (врожденный и приобретен
ный), увеит (токсоплазмозный или неизвестной этиологии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, мегалобластная В12- 
дефицитная анемия, связанная с дефицитом фолиевой кислоты.

С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 
фолатдефицитные состояния.

Режим дозирования. Внутрь. Профилактика малярии: взрослым и 
детям старше 10 лет — 25 мг 1 раз в неделю; для детей от 5 до 10 
лет—12.5 мг 1 раз в неделю. Профилактику необходимо начинать 
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незадолго до или сразу после прибытия в эндемичный район (1 раз в 
неделю). По возвращении в район, где отсутствует опасность зараже
ния малярией, прием препарата в указанной дозе необходимо про
должать в течение последующих 4 нед. Лечение малярии: назначают 
одновременно с сульфаниламидами сверхдлительного действия — 
сульфаленом или сульфадоксином. Взрослым и детям старше 14 
лет — 50-75 мг пириметамина и 1-1.5 г сульфалена или сульфадокси- 
на на 1 прием. Детям: на 1 прием по схеме (пириметамин, сульфален 
или сульфадоксин, соответственно): 9-14 лет —50 мг, 1 г; 4-8 лет — 
25 мг, 500 мг; младше 4 лет — 12.5 мг, 250 мг. Лечение токсоплазмоза: 
комплексное лечение сульфаниламидами длительного и сверхдли
тельного действия (сульфадиазин). Длительность лечения — 3-6 нед; 
в случае, если требуется продолжить лечение, необходимо сделать 2 
нед перерыв между курсами. Взрослым и детям старше 6 лет — на
чальная доза 50 мг/сут, в дальнейшем — 25 мг/сут; сульфадиазин — 
150 мг/кг (максимальная доза —4 г/сут) в 4 приема. Детям 2-6 лет: 
начальная доза — 2 мг/кг (максимальная доза — 50 мг), затем — по 1 
мг/кг/сут (максимальная доза —25 мг); сульфадиазин — 150 мг/кг 
(максимальная доза — 2 г) в 4 приема. Детям от 10 мес до 2 лет: пи
риметамин— 12.5 мг, сульфадиазин — 150 мг/кг (максимальная до
за — 1.5 г) в 4 приема. Увеит: первые 3 дня — по 100 мг, затем — по 50 
мг/сут.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, сыпь, бессонница, 
тошнота, абдоминальная боль спастического характера, рвота, диа
рея, аритмии, гематурия, лейкопения, мегалобластная В12-дефицит- 
ная анемия, тромбоцитопения, головная боль, головокружение, су
хость во рту или горле, лихорадка, дерматит, депигментация, депрес
сия, циркуляторный коллапс, изъязвление слизистой оболочки по
лости рта, большие эпилептические припадки (при предрасположен
ности к эпилепсии); у новорожденных — гиперфенилаланинемия; у 
пожилых пациентов на фоне длительной терапии (1.5 и 2 года) — зло
качественные заболевания (гранулоцитарный лейкоз, ретикулярнок
леточная саркома).

Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, судороги, циркуля
торные расстройства, угнетение дыхательного центра. Специфиче
ского антидота не существует. Минимальная смертельная доза — 
250-300 мг (имеются сообщения о выздоровлении детей, проглотив
ших 375-625 мг).

Лечение: симптоматическое, раннее промывание желудка. Про
мывание желудка может дать положительный эффект только в тече
ние 2 ч после приема препарата. Для борьбы с возможной фолиевой 
недостаточностью необходимо принимать кальция фолинат до исчез
новения симптомов интоксикации. Поскольку побочное действие, 
связанное с лейкопенией, может максимально проявляться с отсроч
кой на 7-10 дней, лечение кальция фолинатом следует продолжать в 
течение всего периода повышенного риска.

Взаимодействие. Совместим с сульфаниламидами, хинином. Уси
ливает антифолиевые влияния ингибиторов фолиевого обмена. Уси
ливает миелосупрессорное действие цитостатиков, особенно мето
трексата, обладающего антифолатным эффектом. У больных, стра
дающих острой миелотоксичной анемией, совместный прием дауно- 
рубицина и цитозин-арабинозы вызывает фатальную аплазию кост
ного мозга. Увеличивает токсичность хинидина, непрямых антикоа
гулянтов (вытесняет из связи с белками). Одновременный прием ло
разепама вызывает токсическое поражение печени. У детей с лейко
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зом и поражением ЦНС на фоне одновременного введения метотрек
сата могут возникать судороги.

Особые указания. При лечении токсоплазмоза необходимо допол
нительно назначать фолаты с целью уменьшения риска подавления 
костного мозга. Каждую неделю в течение всего периода лечения и в 
течение 2 нед по его окончании следует проводить общий анализ 
крови. В случае появления признаков фолиевого дефицита — угнете
ния костномозгового кроветворения — лечение необходимо прервать 
и назначить кальция фолинат. Прием сульфаниламидов должен со
провождаться потреблением адекватного количества жидкости, чтобы 
свести к минимуму риск возникновения кристаллурии.

В Повиаргол
Фарм. группа: противомикробное средство.
Состав: серебро высокодисперсное, стабилизированное повидо

ном.
Формы выпуска. Наружно: порошок для приготовления раствора 

для наружного применения.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство с ши

роким спектром действия, активное в отношении аэробной и ан
аэробной микрофлоры, в т. ч. антибиотикорезистентной. В концен
трациях до 100 мкг/мл подавляет рост большинства бактерий 
(Staphylococcus spp., Streptococcus spp., Pseudomonas aeruginosa и Escheri
chia coli, Proteus spp., Shigella spp., Salmonella spp. и др.). Противомик
робное действие препарата резко ослабляется в растворах NaCl, по
этому использование его в 0.9 % растворе NaCl не рекомендуется. 
Обладает противовоспалительным действием и стимулирует репара
тивные процессы в ране на стадии эпителизации в концентрациях 
1-3 %. Не обладает раздражающим действием на кожу и слизистые 
оболочки, не вызывает аллергических реакций и дерматитов.

Показания. У взрослых: гнойно-септические осложнения ран, язв, 
ожогов и пролежней, в т. ч. длительно незаживающих при лечении 
антибиотиками; при инфекционных заболеваниях верхних дыхатель
ных путей, ЛОР-органов, полости рта; при заболеваниях мочеполо
вой системы и опорно-двигательного аппарата.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно, в виде 1 %, 3 % и 5 % раствора, ко

торый готовят ex tempore: порошок растворяют в дистиллированной 
воде. Для лечения гнойно-некротических ран, язв, пролежней и ожо
гов на начальном этапе лечения применяют 5 % раствор путем нало
жения марлевых повязок или салфеток, с их сменой через 1-2 дня. 
При появлении ярких грануляций переходят на 3 % раствор, а после 
восстановления эпителия — на 1 % раствор. В сложных случаях, по
сле удаления некротических тканей и гноя из раны и туалета раневой 
поверхности, устанавливают дренаж, края раны ушивают и осуществ
ляют дренирование раневой полости 3 % раствором.

При катаральных ринитах и гайморитах — назально, 1 % раствор 
закапывают с помощью пипетки по 5 кап 3 раза в день, в течение 3-5 
дней, при гнойных процессах — 3 % раствор.

При ангинах, тонзиллитах и острых фарингитах в течение 3-7 
дней смазывают горло 2-3 раза в день 3 % раствором с помощью ват
ного тампона, затем на 2-3-й день назначают полоскание горла 1 % 
раствором; при гнойных отитах закапывают наружный слуховой про
ход 2-3 кап 1 % раствора с помощью пипетки.
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При деструктивных формах трахеобронхита (термические и хими
ческие ожоги дыхательных путей) 1 % раствор вводят в трахеоброн
хиальное дерево, как при фибробронхоскопии, так и «вслепую» через 
интубационную или трахеотомную трубку, и по катетеру при микро- 
трахеоцентезе (при условии последующей аспирации) порциями по 
10 мл с экспозицией до 1 мин, с общим расходом раствора от 20 до 
100 мл.

В стоматологии после радикальных операций в полости рта для 
промывания верхнечелюстных пазух используют 3 % раствор; при 
стоматитах — в виде полосканий и смазываний полости рта 3 % рас
твором; при острой зубной боли на зуб и десны накладывают ватный 
тампон, пропитанный 5 % раствором.

При гнойных конъюнктивитах закапывают в конъюнктивальный 
мешок с помощью пипетки 2-3 кап 1 % раствора в течение 2-3 дней.

В урологии для лечения гнойных уретритов, циститов и других 
инфекционных заболеваний мочеиспускательного канала и мочевого 
пузыря с помощью катетера вводят 1 % раствор 3 раза в день по 
10 мл. Лечение инфекционных заболеваний опорно-двигательного 
аппарата: при костных и сухожильных панарициях, а также пандак- 
тилитах накладывают тампоны, пропитанные 5 % раствором, в тече
ние 2-3 нед, с их сменой через 1-2 дня; при хроническом гематоген
ном остеомиелите проводят дренаж полости 3 % раствором в течение 
2-3 дней (в сочетании с УФ-облучением), а после появления грануля
ций накладывают тампоны, пропитанные 1 % раствором.

При ревматоидном артрите используют комбинацию радоновых 
ванн с электрофорезом 2 % раствора (15-18 процедур на курс лече
ния — при длительности одной процедуры 15-25 мин).

Лечение и профилактика гнойных осложнений у беременных и 
рожениц: 3 % раствор в виде повязок используют для профилактики 
инфицирования и расхождения швов после кесарева сечения; при 
гнойных послеоперационных ранах у рожениц в области промежно
сти и на передней брюшной стенке накладывают повязки с 5 % рас
твором; при кольпитах у беременных и рожениц назначают инстил
ляции влагалища 3 % раствором до родов и в течение 5 сут послеро
дового периода.

Побочные эффекты. При обработке носоглотки возможно увели
чение количества отделяемой слизи.

Особые указания. Приготовленные растворы хранят во флаконах 
из темного стекла не более 10 дней.

а полимиксин в
Фарм. группа: антибиотик-полипептид циклический.
Синоним — Полимиксина В сульфат.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 250, 500 тыс. ЕД.
Фармакологическое действие. Антибиотик, продуцируемый споро

образующими бактериями Bacillus polymixa. Активность определяется 
биологическим путем и выражается в ЕД; в 1 мг содержится 8 тыс. 
ЕД. Оказывает бактерицидное действие, связанное с нарушением це
лостности цитоплазматической мембраны микробной клетки. Абсор
бируется на фосфолипидах мембраны, увеличивает ее проницае
мость, вызывает лизис бактерий.

Активен в отношении грамотрицательных микроорганизмов: Pseu
domonas aeruginosa, Salmonella spp., Shigella spp., Escherichia coli, Kleb

758



siella spp., Bordetella pertussis, Haemophilus influenzae, Enterobacter. Уме
ренно чувствительны фузобактерии и бактероиды (Bacteroides fragilis).

Не действует на кокковые аэробные — Staphylococcus spp., Strepto
coccus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae), Neisseria gonorrhoeae, Neis
seria meningitidis— и анаэробные микроорганизмы, на большинство 
штаммов Proteus spp., Mycobacterium tuberculosis, Corynebacterium di- 
phtheriae и грибы.

Устойчивость развивается медленно; является полной с колисти
ном, полимиксином Е.

Фармакокинетика. При приеме внутрь не всасывается и создает 
высокие концентрации в ЖКТ. ТСтах при в/м введении — 1-2 ч, 
C^x2-7 мг/мл; при в/в введении в дозе 2-4 мг/кг Стах — 2-8 мг/мл. 
Ti/2 — 3-4 ч. При тяжелой почечной недостаточности — 2-3 сут. Связь 
с белками плазмы — 50 %. Плохо проникает через тканевые барьеры, 
не проникает через ГЭБ.

В небольших количествах проникает через плаценту и в грудное 
молоко. Не метаболизируется. Выводится почками в неизмененном 
виде (60 % в течение 3-4 дней) и с желчью. При повторном введении 
не кумулирует.

Показания. Внутрь: острые инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами: инфекционно-воспалительные заболевания 
ЖКТ, возможно в сочетании с фуразолидоном;

парентерально — сепсис, менингит, пневмония, генерализованная 
раневая инфекция;

наружно (или в полости), местно — инфекции мочевыводящих 
путей (в т. ч. цистит, уретрит), ЛОР-органов (в т. ч. отит, гайморит, 
синусит), кожи (в т. ч. инфицированные ожоги, абсцесс, флегмона, 
пролежни), костей (в т. ч. остеомиелит), глаз (в т. ч. кератит, конъ
юнктивит).

Противопоказания. Гиперчувствительность, ХПН, миастения, бе
ременность, период лактации. Для местного применения — перфора
ция барабанной перепонки, для наружного применения — обширные 
поражения кожи.

Режим дозирования. В/м, в/в, внутрь, наружно.
В/м, взрослым — по 0.5-0.7 мг/кг 3-4 раза в сутки. Суточная до

за — 200 мг. Детям, независимо от возраста — по 0.3-0.6 мг/кг 3-4 ра
за в сутки. Перед введением порошок для приготовления инъекцион
ного раствора (25 и 50 мг) растворяют в 1-2 мл 0.5-1 % раствора про
каина, воды для инъекций или 0.9 % раствора NaCl. Для в/в введе
ния порошок растворяют в 200-300 мл 5 % раствора декстрозы и вво
дят капельно, со скоростью 60-80 кап/мин. Для взрослых суточная 
доза — 2 мг/кг в 2 приема с интервалом 12 ч, максимальная суточная 
доза — 150 мг. Для введения детям растворяют в 30-100 мл 5-10 % 
раствора декстрозы; доза та же, что и при в/м введении.

При нарушении функции почек доза снижается и увеличиваются 
интервалы между введениями в соответствии с КК.

Внутрь, в виде водного раствора. Взрослым — 100 мг каждые 6 ч; 
детям — 4 мг/кг в 3 приема. Длительность лечения — 5-7 дней.

Местно закапывают в конъюнктивальный мешок по 1-3 кап 0.1 и 
или 0.25 % раствора каждый час.

Интратекально — взрослым и детям старше 2 лет — 50 тыс. ЕД
1 раз в сутки в течение 3-4 дней, затем через день еще в течение
2 нед; детям до 2 лет — 20 тыс. ЕД/сут в течение 3-4 дней или по 
25 тыс. ЕД 1 раз в 2 дня.
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Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головокруже
ние, атаксия, нарушение сознания, сонливость, парестезии, нервно- 
мышечная блокада.

Со стороны мочевыделительной системы: альбуминурия, ци- 
линдрурия, азотемия, протеинурия, почечный тубулярный некроз.

Со стороны дыхательной системы: паралич дыхательной мускула
туры, апноэ.

Со стороны пищеварительной системы: эпигастральная боль, 
тошнота, снижение аппетита.

Со стороны органов чувств: нарушение зрения.
Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, эозинофилия.
Местные реакции: флебит, перифлебит, тромбофлебит, болезнен

ность в месте инъекции.
Прочие: суперинфекция, кандидоз, при интратекальном введе

нии — менингеальные симптомы.
Взаимодействие. Несовместим с недеполяризующими миорелак

сантами.
Синергизм действия с хлорамфениколом, карбенициллином, тет

рациклином, сульфаниламидами и триметопримом в отношении 
Pseudomonas aeruginosa, Proteus, Serratia, с ампициллином — грамотри- 
цательных палочек.

Совместим с бацитрацином и нистатином.
Усиливает ото- и нефротоксичность аминогликозидов (канамици- 

на, стрептомицина, неомицина, гентамицина), а также вызываемую 
ими блокаду нервно-мышечной передачи. Уменьшает концентрацию 
гепарина в крови (образует комплексы).

Фармацевтическая несовместимость с натриевой солью ампицил
лина, хлорамфениколом, антибиотиками группы цефалоспоринов, 
тетрациклином, растворами аминокислот, гепарина. Повышает неф
ротоксичность амфотерицина В.

Особые указания. При инфекциях, вызванных грамотрицательны- 
ми микроорганизмами (Enterobacter, Pseudomonas aeruginosa), назнача
ют только при устойчивости возбудителя к другим менее токсичным 
ЛС.

При длительном лечении необходимо контролировать функцию 
почек 1 раз в 2 дня.

Парентерально применяют только в условиях стационара.

а полимиксин м
Фарм. группа: антибиотик-полипептид циклический.
Синоним — Полимиксин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 500 тыс. ЕД.
Фармакологическое действие. Антибиотик, продуцируемый споро

образующими бактериями. Оказывает бактерицидное действие, свя
занное с нарушением целостности цитоплазматической мембраны 
микробной клетки. Абсорбируется на фосфолипидах мембраны, уве
личивая ее проницаемость и вызывая лизис микробной клетки. Акти
вен в отношении грамотрицательных микроорганизмов: Pseudomonas 
aeruginosa, Salmonella spp., Shigella spp., Escherichia coli, Klebsiella spp., 
Bordetella pertussis, Haemophilus influenzae, Enterobacter. Умеренно чув
ствительны фузобактерии и бактероиды (кроме Bacteroides fragilis).

Не действует на кокковые аэробы {Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae, Neisseria gonorrhoeae, Neisseria me
ningitidis) и анаэробные микроорганизмы, на большинство штаммов 
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Proteus spp., Mycobacterium tuberculosis, Corynebacterium diphtheriae и 
грибы. Устойчивость развивается медленно; является полной с коли
стином и полимиксином Е.

Фармакокинетика. При пероральном приеме слабо всасывается из 
ЖКТ и не оказывает токсического действия на организм.

Показания. Колит, энтероколит, гастроэнтероколит, вызванные 
грамотрицательными бактериями и синегнойной палочкой, дизенте
рия, сальмонеллез; подготовка больных к операциям на ЖКТ.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность.

Режим дозирования. Внутрь. Взрослым — 500 тыс. ЕД 4-6 раз в су
тки; суточная доза — 2-3 млн ЕД. Детям до 4 лет суточная доза —100 
тыс. ЕД/кг в 3-4 приема; 5-7 лет разовая доза — 350 тыс. ЕД, суточ
ная — 1.4 млн ЕД; 8-10 лет разовая — 400 тыс. ЕД, суточная — 1.6 млн 
ЕД; 11-14 лет разовая — 500 тыс. ЕД, суточная — 2 млн ЕД. Длитель
ность лечения зависит от характера и тяжести заболевания (в среднем 
5-10 дней). При рецидивах после перерыва (3-4 дня) назначают вто
рой курс лечения.

Побочные эффекты. Аллергические реакции; гиперемия кожи и 
слизистых оболочек, зуд кожных покровов; при длительном приме
нении — нарушение функции почек.

Особые указания. При длительном лечении большими дозами не
обходимо контролировать функцию почек 1 раз в 2 дня.

В ПОЛИМИКСИН м
Фарм. группа: антибиотик-полипептид циклический.
Синоним — Полимиксин.
Формы выпуска. Наружно: линимент 10 тыс. ЕД/г, мазь для на

ружного применения 20 тыс. ЕД/г.
Фармакологическое действие. Антибиотик, продуцируемый споро

образующими бактериями Bacillus polymixa. Активность препарата оп
ределяется биологическим путем и выражается в единицах действия 
(ЕД); в 1 мг содержится 8 тыс. ЕД. Оказывает бактерицидное дейст
вие, связанное с нарушением целостности цитоплазматической мем
браны микробной клетки. Препарат абсорбируется на фосфолипидах 
мембраны, увеличивая ее проницаемость и вызывая лизис микроб
ной клетки. Активен преимущественно в отношении грамотрицатель- 
ных микроорганизмов: Escherichia coli, Shigella dysenteria, Shigella flex- 
neri, Shigella boydii, Shigella sonnei, Salmonella typhi, Salmonella paratyphi} 
эффективен в отношении Pseudomonas aeruginosa. He действует на 
Proteus spp., грамположительные кокки, Mycobacterium spp., грибы. 
Оказывает слабое местнораздражающее действие.

Фармакокинетика. При аппликации линимента полимиксина на 
раневую поверхность антибиотик всасывается незначительно. В пер
вые дни применения в крови обнаруживается в субтерапевтических 
концентрациях, по мере заживления ран — в следовых количествах.

Показания. Вялозаживающие гнойные раны, инфицированные 
ожоги, некротические язвы, пролежни, гнойные отиты, абсцессы, 
ссадины.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность.

Режим дозирования. Наружно. Наносят тонким слоем на пора
женную поверхность (после удаления гноя и некротических масс) 1-2 
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раза в день; при ожогах —2-3 раза в неделю. Курс лечения —7-10 
дней.

Побочные эффекты. Гиперемия и зуд кожных покровов, аллерги
ческие реакции; при длительном применении или при нанесении на 
большие участки — нарушение функции почек.

Особые указания. При длительном лечении большими дозами не
обходимо контролировать функцию почек 1 раз в 2 дня.

В ПРИМАХИН
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Синоним — Примахин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 3, 9 мг.
Химическое название. №-(6-метокси-8-хинолинил) 1,4-пентан- 

диамин.
Фармакологическое действие. Противомалярийное средство из 

группы производных 8-аминохинолина. Для него характерна интер
каляция с ДНК плазмодиев, приводящая к нарушению синтеза нук
леиновых кислот. Проявляет высокую активность в отношении экзо- 
эритроцитарных форм всех видов малярии, включая первичноткане
вые и параэритроцитарные формы. Особенно активен в отношении 
первичнотканевых форм Plasmodium falciparum. Оказывает выражен
ное гамотропное действие: подавляет гамонты всех видов малярии 
{Plasmodium falciparum, Plasmodium vivax, Plasmodium ovale, Plasmodium 
malariae), в результате чего цикл развития в организме комара преры
вается. Шизонтоцидное действие выражено очень слабо.

Фармакокинетика. При использовании внутрь всасывается быстро 
и полно, биодоступность составляет 96 %. Препарат хорошо распре
деляется в организме, но наибольшие концентрации создаются в 
крови и эритроцитах. Проникает через плаценту и может создавать 
опасность развития гемолитической анемии у плода при наличии де
фицита глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы. Объем распределения — 
248 л. Быстро подвергается метаболизму в печени с образованием 
карбоксипримахина (нет данных относительно того, обладает ли он 
противомалярийной активностью). Т1/2 для примахина — 2-3 ч, для 
карбоксипримахина — 22-30 ч. Стах примахина после введения дозы 
15 и 30 мг составляют 50-66 и 104 нг/мл соответственно; Стах карбок
сипримахина при разовом введении 15 мг —291-736 нг/мл, а при 2- 
недельном применении препарата в ежедневной дозе 15 мг — 
432-1240 нг/мл. ТСтах для примахина — 2-3 ч, для карбоксипримахи
на — около 7 ч (2.6-8). Менее 2 % перорально введенного примахина 
выводится с мочой в течение 24 ч.

Показания. Малярия (трех-, четырехдневная и тропическая — 
профилактика отдаленных рецидивов); личная и общественная хими
опрофилактика (в комбинации с хлорохином).

Противопоказания. Гиперчувствительность, острые инфекцион
ные заболевания (кроме малярии), гранулоцитопения, ревматизм, за
болевания крови и органов кроветворения, ХПН, стенокардия.

С осторожностью. Дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, ане
мия.

Режим дозирования. Внутрь, в суточной дозе взрослым — 0.027 г; 
детям до 1 года — 0.00225 г, 1-2 лет — 0.0045 г, 2-4 лет — 0.0675 г, 4-7 
лет — 0.009 г, 7-12 лет — 0.0135 г, 12-15 лет — 0.018 г, старше 15 лет — 
0.027 г. Курс лечения — 2 нед.
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Побочные эффекты. Абдоминальные боли, диспепсия, кардиал
гии, астения, цианоз (метгемоглобинемия); аллергические реакции; 
острый внутрисосудистый гемолиз с гемоглобинурией, лихорадка на 
фоне гемоглобинурии (у лиц с дефицитом глюкозо-6-фосфатдегидро- 
геназы).

Взаимодействие. Мепакрин, сульфаниламиды повышают токсич
ность.

Особые указания. Во время лечения регулярно контролируют об
щий анализ крови и мочи; при первых признаках изменения цвета 
мочи, резком снижении НЬ или числа лейкоцитов препарат немед
ленно отменяют.

С особой осторожностью (суточная доза не более 15 мг из расчета 
на основание = 27 мг дифосфата для взрослого) назначать выходцам 
из стран Средиземноморья, Закавказья и Африки, где часто встреча
ется врожденный дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы; в про
цессе лечения проводят тщательное наблюдение за больным.

И ПРОГУАНИЛ
Фарм. Группа: противомалярийное средство.
Синоним — Бигумаль.
Формы выпуска. Внутрь: драже 100 мг, таблетки 50, 100 мг.
Химическое название. К-(4-Хлорфенил-К-(1-метилэтил)имидди-  

карбооимиддиамид (в виде гидрохлорида).
Фармакологическое действие. Прогуанил и его активный метабо

лит циклогуанил блокируют дигидрофолатредуктазу, в результате че
го нарушается синтез и превращения фолиевой кислоты; это приво
дит к тому, что в организме возбудителя нарушается синтез нуклеи
новых кислот и белка.

Прогуанил является типичным кровяным шизонтоцидом, подав
ляя бесполые кровяные формы всех видов малярии. Однако по своей 
шизонтоцидной активности он уступает хлорохину. Кроме того, он 
проявляет гистошизотропное действие в отношении первичноткане
вых форм (особенно Plasmodium falciparum). Обладает ярким спорон- 
тоцидным действием, в результате чего в организме комара не завер
шается процесс спорогонии.

Фармакокинетика. Быстро и полно всасывается при пероральном 
назначении. В крови циркулирует главным образом в виде комплек
сов с белками (75 %). Метаболизируется в печени с участием систе
мы цитохрома Р-450 с образованием активного метаболита — цикло
гуанила. Эффективность терапии во многом зависит от активности 
системы цитохрома Р-450, так как при ингибировании этой фермен
тативной системы печени даже при назначении высоких доз прогуа- 
нила не удается достичь лечебного эффекта из-за недостаточной кон
центрации в крови активного метаболита — циклогуанила. Т1/2 — око
ло 20 ч. Стах после перорального введения 200 мг препарата для про- 
гуанила — 140 нг/мл, для циклогуанила — 75 нт/мл. ТСтах после прие
ма однократной дозы 200 мг для прогуанила — 3-4 ч, а для циклогуа
нила — 1ч. Выведение осуществляется в основном почками: с мочой 
выводится 40-60 % прогуанила, из которых 60 % составляет неизме
ненный препарат и около 30 % — активный метаболит циклогуанил. 
С фекалиями выводится до 10 % от принятой дозы.

Показания. Тропическая малярия (средней степени тяжести).
Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. При печеночно-почечной недостаточности.
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Режим дозирования. Внутрь, после еды, запивая 100 мл воды, 1.5 г 
в течение 4-5 дней по следующей схеме: 1 день лечения — 0.6 г в 2 
приема с интервалом 6 ч; 2-4 дни — 0.3 г однократно (в 1-й день су
точная доза может быть 0.3 г; в этом случае курс лечения продолжа
ется 5 дней). При тяжелом течении заболевания лечение может про
должаться до 7 дней; суточная доза со 2-го по 7-й день — 0.3 г в один 
прием. Высшие дозы для взрослых внутрь: разовая —0.3 г, суточ
ная — 0.6 г. Суточная доза для детей до 1 года — 0.025 г, 1-2 лет — 
0.05 г, 2-4 лет —0.075 г, 4-6 лет —0.1 г, 6-8 лет —0.15 г, 8-12 лет— 
0.15-0.2 г, 12-16 лет — 0.25 г, старше 16 лет — 0.3 г; курс лечения — 5 
дней. Суточную дозу назначают в 1 прием. Детям старше 16 лет лече
ние можно проводить в течение 4 дней по 0.6 г однократно. Для про
филактики малярии — 0.2 г, внутрь, 2 раза в неделю.

Побочные эффекты. Лейкоцитоз, микрогематурия, тошнота, абдо
минальная боль спастического характера, рвота, диарея, снижение 
аппетита, гипоацидность, аллергические реакции.

Особые указания. В течение всего периода лечения и в течение 
2 нед после его окончания необходимо контролировать общий ана
лиз крови и мочи.

В ПРОТИОНАМИД
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синонимы: Веро-Протионамид; Петеха; Проницид; Протионамид; 

Протионамид-Акри; Протомид.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 250 мг. 
Химическое название. 2-пропил-4-пиридинкарботиоамид.
Фармакологическое действие. Синтетический противотуберкулез

ный препарат II ряда, по химической структуре близок к этионамиду.
Блокирует синтез миколиевых кислот, являющихся важнейшим 

структурным компонентом клеточной стенки микобактерий туберку
леза, обладает свойствами антагониста никотиновой кислоты. В вы
сокой концентрации нарушает синтез белка микробной клетки. Ока
зывает бактериостатическое действие в основном на размножающие
ся микобактерии туберкулеза (включая атипичные), на вне- и внут
риклеточно расположенные микроорганизмы.

Вторичная устойчивость развивается быстро. Между протионами- 
дом и этионамидом существует полная перекрестная резистентность.

Фармакокинетика. Абсорбция в ЖКТ — быстрая. ТСтах — 2-3 ч. 
Легко проникает в здоровые и патологически измененные ткани (ту
беркулезные очаги, каверны в легких, серозный и гнойный плевраль
ный выпот, СМЖ при менингите).

Метаболизируется в печени (один из метаболитов — сульфоксид, 
обладает туберкулостатической активностью). Выводится почками и с 
желчью (15-20 % в неизмененном виде).

Показания. Туберкулез (легочные и внелегочные формы, рези
стентные к лечению противотуберкулезными ЛС I ряда или при их 
плохой переносимости): инфильтративные, язвенные и экссудатив
ные процессы.

Противопоказания. Гиперчувствительность, острый гастрит, яз
венная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, язвенный ко
лит, цирроз печени, беременность, период лактации, детский воз
раст.

С осторожностью. Сахарный диабет, тяжелая печеночная недоста
точность.
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Режим дозирования. Внутрь, после еды. Суточная доза для взрос
лых—0.5-1 г/сут в 3 приема. Начинают лечение с 250 мг/сут, затем 
дозу увеличивают на 250 мг через день. У больных старше 60 лет и 
при массе тела менее 50 кг суточная доза не должна превышать 750 
мг (по 250 мг 2 раза в сутки).

Детям — из расчета 10-20 мг/кг в день. Длительность лечения — 
8-9 мес.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, гиперсаливация, «металлический» привкус во 
рту, нарушение функции печени.

Со стороны нервной системы: бессонница, возбуждение, депрес
сия, тревожность, редко — головокружение, сонливость, головная 
боль, астения, в единичных случаях — парестезии, периферическая 
невропатия, неврит зрительного нерва.

Со стороны ССС: тахикардия, слабость, ортостатическая гипотен
зия.

Со стороны эндокринной системы: гипогликемия у больных са
харным диабетом, гинекомастия, дисменорея, гипотиреоз, снижение 
потенции.

Аллергические реакции: кожная сыпь.
Взаимодействие. Совместим с изониазидом, пиразинамидом, цик

лосерином и другими противотуберкулезными ЛС.
Изониазид повышает концентрацию протионамида в плазме.
Особые указания. Курс лечения рекомендуется начинать после 

определения чувствительности бактерий и определять дозу на осно
вании индивидуальной чувствительности и переносимости.

Необходимо ежемесячно контролировать функцию печени.

И=) Реумицин
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 20, 100 мг.
Фармакологическое действие. Противоопухолевое средство, анти

биотик. Обладает противоопухолевой активностью в отношении зло
качественных глиом головного мозга, подавляет процессы клеточного 
дыхания, преимущественно в опухолевых клетках.

Показания. Злокачественные опухоли головного мозга нейроэпи
телиального ряда II-IV ст. злокачественности.

Противопоказания. Гиперчувствительность, артериальная гипер
тензия III ст., сопутствующие заболевания миокарда, печеночная и/ 
или почечная недостаточность, сахарный диабет, кахексия, инфекци
онные послеоперационные осложнения.

Режим дозирования. В/в и/или эндолюмбально. Лечение начина
ют на 7-8-й день после удаления опухоли при отсутствии в послеопе
рационном периоде осложнений. Раствор для инъекций готовят не
посредственно перед употреблением. С целью определения индиви
дуальной переносимости его начальные дозы должны составлять при 
эндолюмбальном введении 2.5 мг, при в/в — 100 мг. В дальнейшем, 
при хорошей переносимости, дозу увеличивают до 5-10 мг и 200-300 
мг соответственно. Эндолюмбально вводят через каждые 48 ч, сум
марная доза составляет 50 мг. В/в вводят ежедневно, в течение 10-12 
дней, суммарная доза — 2-4 г. Повторные курсы лечения — через 2— 
-,5 мес. Применяется как самостоятельно, так и в сочетании с други
ми методами лечения злокачественных опухолей мозга.
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Побочные эффекты. Тошнота, рвота, головная боль, астения, ги
пертермия (чаще отмечаются при эндолюмбальном введении и купи
руются симптоматическими ЛС: анальгетики, антипиретики, анти
гистаминные ЛС). При в/в введении — изменения на ЭКГ (исчезают 
при уменьшении дозы или отмене).

d РИСТОМИЦИН&
Фарм. группа: антибиотик полипептидный.
Синоним — Ристомицин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 100 мг.
Фармакологическое действие. Антибиотик, продуцируемый Ргоас- 

tinomyces fructiveri var. Ristomycini. Подавляет развитие грамположи- 
тельных микроорганизмов {Staphylococcus spp., Streptococcus spp., в т. ч. 
Streptococcus pneumoniae), Listeria spp., споровых грамположительных 
палочек, Clostridium spp. На грамотрицательные бактерии и грибы не 
действует. Активен в отношении Staphylococcus spp., устойчивых к пе
нициллину, хлорамфениколу, тетрациклину, неомицину и другим ан
тибиотикам. Активность выражается в единицах действия (ЕД). Тео
ретическая активность — 960 ЕД/мг, практическая — не менее 800 
ЕД/мг.

Фармакокинетика. При приеме внутрь практически не всасывает
ся. При в/в введении хорошо распределяется в органах и тканях. Вы
водится в основном почками в течение первых 3 ч после введения.

Показания. Септические заболевания, обусловленные грамполо- 
жительными микроорганизмами, особенно стафилококками, устой
чивыми к действию других антибиотиков: септический эндокардит, 
стафилококковый, стрептококковый и пневмококковый сепсис, ге
матогенный остеомиелит, гнойный менингит и другие тяжелые кок
ковые инфекции, не поддающиеся лечению другими антибиотиками.

Противопоказания. Гиперчувствительность, тромбоцитопения.
Режим дозирования. В/в медленно (растворив в 30-40 мл стериль

ного 0.9 % раствора NaCl или 5 % раствора декстрозы), при п/к вве
дении оказывает раздражающее действие. Суточная доза: для взрос
лых—1-1.5 млн ЕД, для детей —20-30 тыс. ЕД/кг; ее вводят в 2 
приема, с интервалами 12 ч. В/в капельно, растворив 250 тыс. ЕД в 
125 мл, а 1 млн ЕД — в 500 мл 0.9 % раствора NaCl. В конце влива
ния следует, не вынимая иглы, ввести 10-20 мл 0.9 % раствора NaCl 
(для промывания вены и предупреждения развития флебита). Про
должительность лечения определяется тяжестью течения болезни. 
При пневмококковых и стрептококковых заболеваниях лечение про
должается обычно не менее 5-7 дней. При острых и подострых бакте
риальных эндокардитах, вызванных стафилококками или энтерокок
ками, длительность лечения составляет 14-20 дней (до 30 дней), при
чем препарат назначают в дозе до 75 млн ЕД 2 раза в день.

В конечной стадии почечной недостаточности, при явлениях оли
го- и анурии схемы лечения корректируют путем уменьшения дозы и 
увеличения интервала между введениями — по 250 тыс. ЕД через 
48 ч.

Побочные эффекты. Озноб, тошнота; лейкопения, нейтропения; 
аллергические реакции.

Особые указания. Во время лечения необходимо контролировать 
функцию почек, проводить общий и биохимический анализ крови. 
Для предупреждения аллергических реакций рекомендуется вводить 
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антигистаминные Л С в/м, за 15-20 мин до начала вливания раствора 
ристомицина.

[=) РИФАБУТИН
Фарм. группа: антибиотик-ансамицин.
Синонимы: Микобутин; Микобутин-Росс; Рифабутин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 150 мг.
Химическое название. 1’,4-дидегидро-1-дезокси-1,4-дигидро-5’-(2- 

метилпропил)-1 -оксорифамицин XIV.
Фармакологическое действие. Полусинтетический антибиотик ши

рокого спектра действия. Эффективен в отношении внутриклеточно 
и внеклеточно расположенных микроорганизмов. Селективно подав
ляет ДНК-зависимую РНК-полимеразу бактерий. Оказывает бакте
рицидное действие. Высокоактивен в отношении Mycobacterium spp. 
(Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium avium, в т. ч. расположенных 
внутриклеточно) и других атипичных микобактерий. От 7з до 7г 
штаммов Mycobacterium tuberculosis, резистентных к рифампицину, 
чувствительны к рифабутину, что указывает на неполную перекрест
ную резистентность между этими антибиотиками. Активен также в 
отношении многих грамположительных микроорганизмов.

При монотерапии быстро развивается устойчивость.
Фармакокинетика. Абсорбция из ЖКТ — быстрая (жирная пища 

уменьшает скорость, но не степень абсорбции). Биодоступность — 
20 %. ТСтах — 2-4 ч. Связь с белками плазмы — 85 %. Концентрация в 
плазме поддерживается выше МПК для Mycobacterium tuberculosis до 
30 ч с момента приема. При однократном приеме 300, 450 и 600 мг 
фармакокинетика носит линейный характер, при этом величина Стах 
определяется в диапазоне 0.4-0.7 мкг/мл.

Хорошо проникает внутрь клеток различных органов и тканей. 
Отношение внутриклеточной концентрации к внеклеточной — 9 для 
нейтрофилов и 15 для моноцитов. Проникает через ГЭБ (концентра
ция в СМЖ составляет около 50 % концентрации в плазме). Наи
большая концентрация — в легких (через 24 ч после приема в 5-10 
раз превышает плазменную). Объем распределения — 9 л/кг.

Метаболизируется в печени с образованием неактивных метабо
литов. Является индуктором ферментной системы CYP3A4, CYP3A5 и 
СУРЗА7 в печени. Выводится почками в виде метаболитов (53 %) и с 
желчью (30 %). Т1/2 — 35-40 ч.

Показания. Туберкулез легких хронический полирезистентный, 
вызванный рифампицинрезистентными штаммами Mycobacterium tu
berculosis (в составе комбинированной терапии).

Инфекции (как локализованные, так и диссеминированные фор
мы), вызванные Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium avium (в т. ч. 
расположенных внутриклеточно), Mycobacterium xenopi и другими 
атипичными бактериями (в т. ч. у пациентов с иммунодефицитом с 
количеством СО4-лимфоцитов 200/мкл и ниже) — лечение (в составе 
комплексной терапии) и профилактика (монотерапия).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к рифампици
ну), беременность, период лактации.

С осторожностью. Тяжелая почечная/печеночная недостаточность.
Режим дозирования. Внутрь, 1 раз в сутки, независимо от приема 

пищи. Профилактика инфекции у пациентов с иммунодепрессией — 
300 мг/сут.
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В комбинации с другими ЛС: при нетуберкулезной микобактери
альной инфекции — 450-600 мг/сут, до 6 мес с момента получения 
отрицательного посева.

При хроническом полирезистентном туберкулезе легких — 
300-450 мг/сут, до 6 мес с момента получения отрицательного посева.

При вновь диагностированном легочном туберкулезе — 
150-300 мг/сут, в течение 6 мес.

При КК ниже 30 мл/мин дозу снижают на 50 %. При умеренных 
нарушениях функции печени и/или почек не требуется коррекции 
дозы.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, изменение вкуса (дисгевзия), 
диарея, боль в животе, повышение активности «печеночных» транса
миназ, желтуха.

Лейкопения, тромбоцитопения, анемия.
Артралгия, миалгия.
Аллергические реакции: лихорадка, сыпь, редко — эозинофилия, 

бронхоспазм, анафилактический шок, увеит.
Передозировка. Симптомы: усиление побочных эффектов.
Лечение: промывание желудка, симптоматическая терапия, назна

чение диуретиков.
Взаимодействие. Ускоряет метаболизм ЛС в печени (требуется 

увеличение дозировки). Снижает концентрацию зидовудина в плазме.
Маловероятно развитие клинически значимых взаимодействий с 

этамбутолом, теофиллином, сульфаниламидами, пиразинамидом, 
флуконазолом, залцитабином.

Флуконазол и кларитромицин повышают концентрацию препара
та в плазме (при одновременном приеме с кларитромицином суточ
ную дозу уменьшают до 300 мг).

Особые указания. В период лечения необходимо периодически 
контролировать число лейкоцитов, тромбоцитов в периферической 
крови, активность «печеночных» ферментов.

Риск развития увеита повышается при комбинации с кларитроми
цином или приеме в высоких дозах. При развитии увеита показана 
консультация офтальмолога, временная отмена препарата.

Может придавать красновато-оранжевый цвет моче, коже и секре
тируемым жидкостям.

Пациентам, принимающим препарат, не следует носить контакт
ные линзы из-за возможности их окраски в оранжевый цвет.

Применение рифабутина в качестве монотерапии для профилак
тики заболевания, вызываемого Mycobacterium avium, у больных ту
беркулезом может приводить к развитию перекрестной устойчивости 
к рифабутину и рифампицину.

Целесообразно комбинировать с противотуберкулезными ЛС, не 
принадлежащими к группе рифамицина.

Пероральные контрацептивы могут быть неэффективны, следует 
использовать другие средства контрацепции.

В РИФАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-ансамицин.
Синоним — Отофа.
Формы выпуска. Местно: капли ушные.
Химическое название. [2S-2R*,  1Z, 14Е, 16R*,  17R*,  18S*,  19S*,20S*,  

21R*,22S*,23R*,24E)]-21-(auenrTOKCH)-5,6,9,17,19-neHTanmpoKCH-23-  
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метокси -2,4,12,16,18,20,22-  гептаметил - 2,7 - (эпо ксипентаде - 
ка[ 1,11, 13]триенимино)нафто[2,1-Ь]  фуран-1,11(2Н)-дион.

Фармакологическое действие. Полусинтетический антибиотик ши
рокого спектра действия, противотуберкулезное ЛС I ряда. Оказывает 
бактерицидное действие. Является специфическим ингибитором син
теза РНК. Эффективен в отношении внутриклеточно и внеклеточно 
расположенных микроорганизмов. Обладает преимущественной ак
тивностью в отношении Mycobacterium tuberculosis. В высоких концен
трациях действует на некоторые грамотрицательные микроорганиз
мы. При монотерапии относительно быстро отмечается селекция ус
тойчивых штаммов, в связи с чем необходим контроль резистентно
сти, а срок лечения препаратом ограничивается 5-6 днями.

Фармакокинетика. Низкая степень абсорбции в системный кро
воток.

Показания. Острый и хронический отит (в т. ч. при изолирован
ных гнойных поражениях барабанной перепонки и ее перфорации), 
состояние после операций на среднем ухе.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно, взрослым закапывают в наружный 

слуховой проход по 5 кап 3 раза в сутки или заливают в наружный 
слуховой проход на несколько минут 2 раза в сутки. Может быть ис
пользован для промывания барабанной полости через аттиковую ка
нюлю.

Детям — закапывают в наружный слуховой проход по 3 кап 3 раза 
в сутки или заливают в наружный слуховой проход на несколько ми
нут 2 раза в сутки. Длительность лечения — 5-6 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, окрашивание бара
банной перепонки в розовый цвет (видимое при отоскопии).

Особые указания. Перед использованием ушных капель рекомен
дуется согреть флакон, подержав его в руке, во избежание неприят
ных ощущений, связанных с попаданием холодной жидкости в на
ружный слуховой проход.

Следует избегать контактов с одеждой (оставляет пятна на ткани). 
Клинических исследований безопасности применения при бере

менности и в период лактации не проводилось.

В РИФАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-ансамицин.
Синоним — Рифогал.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для инъекций 0.5 г, 125, 

250 мг.
Химическое название. [2S-2R*,  1Z, 14Е, 16R*,  17R*,  18S*,  19S*,20S*,  

2Ш*,228*,23Р*,24Е)]-21-(ацетилокси)-5,6,9,17,19-пентагидрокси-23-  
метокси-2,4,12,16,18,20,22-гептаметил-2,7-(эпоксипентадека[ 1,11,13] 
триенимино)нафто[2,1 -Ь] фуран-1,11(2н)-дион.

Фармакологическое действие. Полусинтетический антибиотик ши
рокого спектра действия. Селективно подавляет ДНК-зависимую 
РНК-полимеразу чувствительных микроорганизмов. Эффективен в 
отношении внутриклеточно и внеклеточно расположенных микроор
ганизмов. Относится к противотуберкулезным Л С I ряда. В низких 
концентрациях оказывает бактерицидное действие на Mycobacterium 
tuberculosis, Brucella spp., Chlamydia trachomatis, Legionella pneumophila, 
Rickettsia typhi, Mycobacterium leprae', в высоких концентрациях — на 
некоторые грамотрицательные микроорганизмы; высокоактивен в от
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ношении Staphylococcus spp. (в т. ч. пенициллин- и метициллино- 
устойчивых), Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae, устой
чивых к бензилпенициллину), Bacillus anthracis, Clostridium perfringens. 
По степени активности в отношении стафилококков превосходит це
фалоспорины, тетрациклины, фторхинолоны и др.

При монотерапии относительно быстро отмечается селекция ре
зистентных к рифамицину бактерий. Перекрестная резистентность с 
другими антибиотиками (за исключением остальных рифамицинов) 
не развивается.

Фармакокинетика. Быстро всасывается при в/м введении. ТСтах — 
30 мин, терапевтическая концентрация сохраняется 6-8 ч. Т1/2 — 2 ч. 
С увеличением дозы в 4 раза Стах возрастает в 1.5-3 раза и при в/в 
введении выше, чем при в/м, но снижается быстрее. Не кумулирует. 
Связь с белками плазмы — 60-70 %. Распределение: Стах определяется 
в печени, меньше — в почках, легких, асцитической и плевральной 
жидкостях. Длительно задерживается в очагах воспаления. Не прони
кает через ГЭБ. Проникает через плацентарный барьер.

Метаболизируется с образованием активного метаболита. Выво
дится с желчью (60-90 % в течение 8-24 ч), в незначительном количе
стве — почками. В кишечнике происходит частичное обратное всасы
вание, обусловливающее длительную циркуляцию в организме. При 
холестазе концентрация в плазме возрастает.

Показания. Туберкулез (все формы) — в составе комбинирован
ной терапии.

Лепра (в комбинации с дапсоном и клофазимином — мультиба- 
циллярные типы заболевания (лепроматозный, пограничный, лепро- 
матозный и пограничный); в комбинации с дапсоном — паусибацил- 
лярный тип (туберкулоидный и пограничный туберкулоидный).

Инфекционные заболевания (после исключения диагноза тубер
кулеза и лепры), вызванные чувствительными микроорганизмами (в 
случаях резистентности к другим антибиотикам и в составе комбини
рованной противомикробной терапии) — дыхательных путей и ЛОР- 
органов: пневмония (в т. ч. с формированием абсцесса легких), тон
зиллит, ринофарингит, синусит; желчевыводящих путей.

Рожа, гематогенный остеомиелит, профилактика послеоперацион
ных инфекций.

Бруцеллез — в составе комбинированной терапии с антибиотиком 
группы тетрациклинов.

Менингококковый менингит (профилактика у лиц, находившихся 
в тесном контакте с больными менингококковым менингитом; у ба
циллоносителей Neisseria meningitidis).

Противопоказания. Гиперчувствительность, желтуха, инфекцион
ный гепатит (в т. ч. недавно перенесенный — менее 1 года), беремен
ность, период лактации, ХПН, легочно-сердечная недостаточность 
П-Ш ст., грудной возраст.

Режим дозирования. В/м, в/в, капельно, в полости, местно (в оча
ге инфекции), ингаляционно.

Взрослым и детям старше 6 лет (масса тела свыше 25 кг) — в/м, 
500-750 мг каждые 8-12 ч или в/в 0.5 г в день; детям до 6 лет — в/м, 
125 мг каждые 12 ч, детям с массой менее 25 кг — в/в, 10-30 мг/кг в 
день, разделенные на 2-4 дозы.

Местно: промывание свищей, полостей, эмпием.
Ингаляции (при туберкулезе легких) — 125 мг (разведя в 2-3 мл 

воды для инъекций) 1 раз в 2 дня; изъязвления, фистулы, патологи
ческие изменения кожи — 125 мг (в 1 мл воды для инъекций); эмпие
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ма — 125-250 мг (в 1 мл или 2 мл воды для инъекций соответствен
но); внутриполостное введение — 125 мг (в 1 мл воды для инъекций).

Для в/в капельного введения необходимо предварительно раство
рить в 0.9 % растворе NaCl или 5 % растворе декстрозы.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, снижение аппетита, 
эрозивный гастрит, псевдомембранозный энтероколит; повышение 
активности «печеночных» трансаминаз, гипербилирубинемия; аллер
гические реакции (крапивница, эозинофилия, ангионевротический 
отек, бронхоспазм, артралгия, лихорадка); лейкопения, дисменорея, 
головная боль, гепатит; индукция порфирии; нефронекроз, интерсти
циальный нефрит, нарушение зрения, атаксия, дезориентация, миа
стения, флебит (при в/в введении).

Передозировка. Симптомы: сонливость, помутнение сознания, су
дороги, отек легких.

Лечение: промывание желудка, назначение активированного угля; 
симптоматическая терапия, форсированный диурез, гемодиализ.

Взаимодействие. Снижает активность пероральных антикоагулян
тов, пероральных гипогликемических Л С, гормональных контрацеп
тивов, препаратов наперстянки, антиаритмических ЛС (дизопирамид, 
хинидин, мексилетин, токаинид), ГКС, дапсона, фенитоина, гексо- 
барбитала, нортриптилина, бензодиазепинов, половых гормонов, тео
филлина, хлорамфеникола, кетоконазола, итраконазола, циклоспо
рина А, азатиоприна, р-адреноблокаторов, БМКК, эналаприла, ци
метидина (рифамицин вызывает индукцию некоторых ферментных 
систем печени, ускоряет метаболизм).

Антациды, опиаты, антихолинергические ЛС и кетоконазол сни
жают (в случае одновременного приема внутрь) биодоступность ри- 
фамицина.

Изониазид и/или пиразинамид повышают частоту и тяжесть нару
шений функции печени (в большей степени у больных с предшест
вующим заболеванием печени).

Особые указания. На фоне лечения у больных кожа, мокрота, пот, 
кал, слезная жидкость, моча приобретают оранжево-красный цвет. 
Может стойко окрашивать мягкие контактные линзы.

Следует избегать попадания раствора на одежду (оставляет пятна).
Содержит сульфиты, что необходимо учитывать при назначении 

пациентам с гиперчувствительностью к сере.

[=1 РИФАМПИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-ансамицин.
Синонимы: Бенемицин; Макокс; Р-цин; Римактан; Римпин; Ри- 

фамор; Рифампицин; Рифампицин-АКОС; Рифампицин-М. Дж.; Ри
фампицин-Ферейн; Рифацин; Тибицин; Эремфат; Эремфат 600.

Формы выпуска. Внутрь: капсулы 0.6 г, 50, 150, 300, 450 мг, таб
летки покрытые оболочкой 0.6 г, 150, 300, 450 мг;

Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для инъ
екций 0.6 г, 150 мг, порошок для приготовления раствора для инъек
ций 150 мг.

Химическое название. 3-[[(4-Метил-1 -пиперазинил)имино] ме
тил ] рифамицин.

Фармакологическое действие. Полусинтетический антибиотик ши
рокого спектра действия, противотуберкулезное ЛС I ряда. В низких 
концентрациях оказывает бактерицидное действие на Mycobacterium 
tuberculosis, Brucella spp., Chlamydia trachomatis, Legionella pneumophila, 
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Rickettsia typhi, Mycobacterium leprae', в высоких концентрациях — на 
некоторые грамотрицательные микроорганизмы. Характеризуется 
высокой активностью в отношении Staphylococcus spp. (в т. ч. пени
циллиназообразующих и многих штаммов метициллиноустойчивых), 
Streptococcus spp., Clostridium spp., Bacillus anthracis', грамотрицательных 
коков: менингококков, гонококков. На грамположительные бактерии 
действует в высоких концентрациях. Активен в отношении внутри
клеточно и внеклеточно расположенных микроорганизмов. Подавля
ет ДНК-зависимую РНК-полимеразу микроорганизмов. При моноте
рапии препаратом относительно быстро отмечается селекция рези
стентных к рифампицину бактерий. Перекрестная резистентность с 
другими антибиотиками (за исключением остальных рифамицинов) 
не развивается.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая, прием пищи уменьшает 
абсорбцию препарата. При приеме внутрь натощак 600 мг Стах — 10 
мкг/мл, ТСтах — 2-3 ч. При в/в введении терапевтическая концентра
ция сохраняется в течение 8-12 ч. Связь с белками плазмы — 84-91 %.

Быстро распределяется по органам и тканям (наибольшая кон
центрация в печени и почках), проникает в костную ткань, концен
трация в слюне — 20 % от плазменной. Кажущийся объем распреде
ления — 1.6 л/кг у взрослых и 1.1 л/кг — у детей.

Через ГЭБ проникает только в случае воспаления мозговых обо
лочек. Проникает через плаценту (концентрация в плазме плода — 
33 % от концентрации в плазме матери) и выделяется с грудным мо
локом (вскармливаемые грудным молоком дети получают не более 
1 % от терапевтической дозы препарата).

Метаболизируется в печени с образованием фармакологически 
активного метаболита — 25-О-деацетилрифампицина. Является ауто
индуктором — ускоряет свой метаболизм в печени, в результате чего 
системный клиренс — 6 л/ч после приема первой дозы, возрастает до 
9 л/ч после повторного приема. При приеме внутрь вероятна также 
индукция и ферментов стенки кишечника.

Т1/2 после приема внутрь 300 мг — 2.5 ч, 600 мг — 3-4 ч, 900 мг — 5 
ч. Через несколько дней повторного приема биодоступность умень
шается, и Т1/2 после многократного приема 600 мг укорачивается до 
1-2 ч.

Выводится преимущественно с желчью, 80 % — в виде метаболи
та; почками — 20 %. После приема 150-900 мг препарата количество 
рифампицина, выводящегося почками в неизмененном виде, зависит 
от величины принятой дозы и составляет 4-20 %.

У пациентов с нарушениями выделительной функции почек Т1/2 
удлиняется только в тех случаях, когда его дозы превышают 600 мг. 
Выводится при перитонеальном диализе и при гемодиализе. У паци
ентов с нарушениями функции печени отмечается увеличение кон
центрации рифампицина в плазме и удлинение Т1/2.

Показания. Туберкулез (все формы) — в составе комбинирован
ной терапии.

Лепра (в комбинации с дапсоном — мультибациллярные типы за
болевания).

Инфекционные заболевания, вызванные чувствительными микро
организмами (в случаях резистентности к другим антибиотикам и в 
составе комбинированной противомикробной терапии; после исклю
чения диагноза туберкулеза и лепры).

Бруцеллез — в составе комбинированной терапии с антибиотиком 
группы тетрациклинов (доксициклином).
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Менингококковый менингит (профилактика у лиц, находившихся 
в тесном контакте с заболевшими менингококковым менингитом; у 
бациллоносителей Neisseria meningitidis).

Противопоказания. Гиперчувствительность, желтуха, недавно пе
ренесенный (менее 1 года) инфекционный гепатит, период лактации, 
ХПН, тяжелая легочно-сердечная недостаточность, грудной возраст.

С осторожностью. Беременность (только по «жизненным» показа
ниям).

Режим дозирования. Внутрь, в/в капельно.
Внутрь, натощак, за 30 мин до еды. Для лечения туберкулеза ком

бинируют, как минимум, с одним противотуберкулезным ЛС (изо
ниазид, пиразинамид, этамбутол, стрептомицин). Взрослым с массой 
тела менее 50 кг — 450 мг/сут; 50 кг и более — 600 мг/сут. Детям и 
новорожденным — 10-20 мг/кг/сут; максимальная суточная доза — 
600 мг.

При туберкулезном менингите, диссеминированном туберкулезе, 
поражении позвоночника с неврологическими проявлениями, при 
сочетании туберкулеза с ВИЧ-инфекцией общая продолжительность 
лечения — 9 мес, препарат применяется ежедневно, первые 2 мес в 
сочетании с изониазидом, пиразинамидом и этамбутолом (или стреп
томицином), 7 мес — в сочетании с изониазидом.

В случае легочного туберкулеза и обнаружения микобактерий в 
мокроте применяют одну из следующих 3 схем (все продолжительно
стью 6 мес):

1. Первые 2 мес — как указано выше; 4 мес — ежедневно, в соче
тании с изониазидом.

2. Первые 2 мес — как указано выше; 4 мес — в сочетании с изо
ниазидом, 2-3 раза в течение каждой недели.

3. На протяжении всего курса — прием в сочетании с изониази
дом, пиразинамидом и этамбутолом (или стрептомицином) 3 раза в 
течение каждой недели. В тех случаях, когда противотуберкулезные 
Л С применяют 2-3 раза в неделю (а также в случае обострений забо
левания или неэффективности терапии), прием их должен осуществ
ляться под контролем медицинского персонала.

Для лечения мультибациллярных типов лепры (лепроматозного, 
пограничного, лепроматозного и пограничного) взрослым —600 мг 
1 раз в месяц в комбинации с дапсоном (100 мг 1 раз в сутки) и кло- 
фазимином (50 мг 1 раз в сутки + 300 мг 1 раз в месяц); детям — 
10 мг/кг 1 раз в месяц в комбинации с дапсоном (1-2 мг/кг/сут) и 
клофазимином (50 мг через день + 200 мг 1 раз в месяц). Минималь
ная продолжительность лечения — 2 года.

Для лечения паусибациллярных типов лепры (туберкулоидного и 
пограничного туберкулоидного) взрослым — 600 мг 1 раз в месяц, в 
комбинации с дапсоном — 100 мг (1-2 мг/кг) 1 раз в сутки; детям — 
10 мг/кг 1 раз в месяц, в комбинации с дапсоном — 1-2 мг/кг/сут. 
Продолжительность лечения — 6 мес.

Для лечения инфекционных заболеваний, вызванных чувстви
тельными микроорганизмами, назначают в комбинации с другими 
противомикробными Л С. Суточная доза для взрослых — 0.6-1.2 г; для 
детей и новорожденных — 10-20 мг/кг. Кратность приема — 2 раза в 
сутки.

Для лечения бруцеллеза — 900 мг/сут однократно, утром натощак, 
в комбинации с доксициклином; средняя продолжительность лече
ния — 45 дней.
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Для профилактики менингококкового менингита — 2 раза в сутки 
каждые 12 ч в течение 2 сут. Разовые дозы для взрослых — 600 мг; для 
детей — 10 мг/кг; для новорожденных — 5 мг/кг.

Пациентам с нарушениями выделительной функции почек и со
хранной функцией печени коррекция дозы требуется только в том 
случае, когда она превышает 600 мг/сут.

Парентерально — в/в капельно. В/в — при остропрогрессирующих 
и распространенных формах деструктивного туберкулеза легких, тя
желых гнойно-септических процессах, при необходимости быстрого 
создания высоких концентраций препарата в крови и в очаге инфек
ции, в случаях, когда прием препарата внутрь затруднен или плохо 
переносится больными. При в/в введении суточная доза для взрос
лых — 0.45 г, при тяжелых, быстро прогрессирующих формах — 0.6 г, 
вводится в 1 прием. Длительность в/в введения зависит от переноси
мости и составляет 1 мес и более (с последующим переходом на пер
оральный прием). Общая продолжительность применения при тубер
кулезе определяется эффективностью лечения и может достигать 1 г.

При инфекциях нетуберкулезной этиологии суточная доза — 
0.3-0.9 г (максимальная — 1.2 г). Суточную дозу делят на 2-3 введе
ния. Продолжительность лечения устанавливается индивидуально, 
зависит от эффективности и может составлять 7-10 дней. В/в введе
ние следует прекратить, как только появится возможность для прие
ма внутрь.

Для приготовления раствора для в/в введения каждые 0.15 г рас
творяют в 2.5 мл воды для инъекций, энергично встряхивают до пол
ного растворения; полученный раствор смешивают со 125 мл 5 % 
раствора декстрозы. Скорость введения — 60-80 кап/мин.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, снижение аппетита, эрозивный гастрит, псевдо
мембранозный энтероколит; повышение активности «печеночных» 
трансаминаз в сыворотке крови, гипербилирубинемия, гепатит.

Аллергические реакции: крапивница, эозинофилия, ангионевро
тический отек, бронхоспазм, артралгия, лихорадка.

Со стороны нервной системы: головная боль, снижение остроты 
зрения, атаксия, дезориентация.

Со стороны мочевыделительной системы: нефронекроз, интерсти
циальный нефрит.

Прочие: лейкопения, дисменорея, индукция порфирии, миасте
ния, гиперурикемия, обострение подагры.

При нерегулярном приеме или при возобновлении лечения после 
перерыва возможны гриппоподобный синдром (лихорадка, озноб, го
ловная боль, головокружение, миалгия), кожные реакции, гемолити
ческая анемия, тромбоцитопеническая пурпура, острая почечная не
достаточность.

Передозировка. Симптомы: отек легких, летаргия, спутанность 
сознания, судороги.

Лечение: симптоматическое; промывание желудка, назначение ак
тивированного угля; форсированный диурез.

Взаимодействие. Снижает активность пероральных антикоагулян
тов, пероральных гипогликемических Л С, гормональных контрацеп
тивов, препаратов наперстянки, антиаритмических Л С (дизопирамид, 
пирменол, хинидин, мексилетин, токаинид), ГКС, дапсона, фенитои
на, гексобарбитала, нортриптилина, бензодиазепинов, половых гор
монов, теофиллина, хлорамфеникола, кетоконазола, итраконазола, 
циклоспорина А, азатиоприна, р-адреноблокаторов, БМКК, энала
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прила, циметидина (рифампицин вызывает индукцию некоторых 
ферментных систем печени, ускоряет метаболизм). Антациды, опиа
ты, антихолинергические ЛС и кетоконазол снижают (в случае одно
временного приема внутрь) биодоступность рифампицина. Изониа
зид и/или пиразинамид повышают частоту и тяжесть нарушений 
функции печени в большей степени, чем при назначении одного ри
фампицина, у больных с предшествующим заболеванием печени. 
Препараты ПАСК, содержащие бентонит (алюминия гидросиликат), 
следует назначать не ранее чем через 4 ч после приема препарата, так 
как возможно нарушение абсорбции.

Особые указания. На фоне лечения кожа, мокрота, пот, кал, слез
ная жидкость, моча приобретают оранжево-красный цвет. Может 
стойко окрашивать мягкие контактные линзы.

В/в инфузию проводят под контролем АД; при длительном введе
нии возможно развитие флебита.

Для предотвращения развития резистентности микроорганизмов 
необходимо применять в комбинации с другими противомикробны- 
ми ЛС.

В случае развития гриппоподобного синдрома, не осложненного 
тромбоцитопенией, гемолитической анемией, бронхоспазмом, одыш
кой, шоком и почечной недостаточностью, у больных, получающих 
препарат по интермиттирующей схеме, следует рассмотреть возмож
ность перехода на ежедневный прием. В этих случаях дозу увеличива
ют медленно: в первый день назначают 75-150 мг, а нужной терапев
тической дозы достигают за 3-4 дня. В случае, если отмечены указан
ные выше серьезные осложнения, рифампицин отменяют. Необходи
мо контролировать функцию почек; возможно дополнительное на
значение ГКС.

Терапия в период беременности (особенно в I триместре) возмож
на только по жизненным показаниям. При назначении в последние 
недели беременности может наблюдаться послеродовое кровотечение 
у матери и кровотечение у новорожденного. В этом случае назначают 
витамин К.

Женщинам репродуктивного возраста во время лечения следует 
применять надежные методы контрацепции (пероральные гормо
нальные контрацептивы и дополнительные негормональные методы 
контрацепции).

В случае профилактического применения у бациллоносителей ме
нингококка необходим строгий контроль за пациентами для того, 
чтобы своевременно выявить симптомы заболевания в случае воз
никновения резистентности к рифампицину.

При длительном применении показан систематический контроль 
картины периферической крови и функции печени. В период лече
ния нельзя применять микробиологические методы определения 
концентрации фолиевой кислоты и витамина В12 в сыворотке крови.

В РОКСИТРОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синонимы: Акритроцин; БД-Рокс; Брилид; Веро-Рокситромицин; 

Ровенал; Роксид; Роксилор; Рокситромицин; Рокситромицин Лек; 
Рулид; Рулицин; Элрокс.

Формы выпуска. Внутрь: таблетки диспергируемые 50 мг, таблет
ки покрытые оболочкой 50, 100, 150, 300 мг.
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Химическое название. Эритромицин 9-[0-[(2-метоксиэтокси)ме- 
тил] -оксим].

Фармакологическое действие. Полусинтетический антибиотик 
группы макролидов для приема внутрь. Оказывает бактериостатиче
ское действие: связываясь с 5OS субъединицей рибосом, подавляет 
реакции транслокации и транспептидации, процесс образования пеп
тидных связей между аминокислотами и пептидной цепью, тормозит 
синтез белка рибосомами, в результате чего угнетает рост и размно
жение бактерий.

К препарату чувствительны: Streptococcus группы А и В, в т. ч. 
Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae, Streptococcus mitis, Strepto
coccus saunguis, Streptococcus viridans, Streptococcus pneumoniae; Neisseria 
meningitidis; Moraxella catarrhalis (Branhamella)', Bordetella pertussis; Liste
ria monocytogenes; Corynebacterium diphtheriae; Clostridium spp.; Mycopla
sma pneumoniae; Pasteurella multocida; Ureaplasma urealyticum; Chlamydia 
trachomatis, Chlamydia pneumoniae, Chlamydia psittaci; Legionella pneu
mophila; Campylobacter spp.; Gardnerella vaginalis. Непостоянно чувстви
тельны: Haemophilus influenzae; Bacteroides fragilis и Vibrio cholerae. Ус
тойчивы: Enterobacteriaceae spp., Pseudomonas spp., Acinetobacter spp. 
Стабилен в кислых средах.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая. Стах после приема 
внутрь 150 мг — 6.6 мг/л, ТСтах — 2.2 ч, после приема 300 мг — 9.6 мг/ 
ли 1.5 ч соответственно. У детей Стах (при 2-кратном приеме 2.5 мг/ 
кг/сут) — 8.7-10.1 мг/л и достигается через 2 ч. Прием с интервалом в 
12 ч обеспечивает сохранение эффективных концентраций в крови в 
течение 24 ч. Css в плазме при приеме 150 мг 2 раза в сутки в течение 
10 дней достигается между 2 и 4 днями и составляет 9.3 мг/л; при 
приеме 300 мг 2 раза в сутки в течение 11 дней — 10.9 мг/л.

Хорошо проникает в легкие (концентрация 5.6-3.7 мг/кг), в неб
ные миндалины (2.6-1.7 мг/кг) и предстательную железу (2.8-2.4 мг/ 
кг), внутрь клеток, особенно в нейтрофильные лейкоциты и моноци
ты, стимулируя их фагоцитарную активность. Практически не прони
кает через ГЭБ. Объем распределения — 31.2 л. Связь с белками плаз
мы (преимущественно с кислым гликопротеином, в меньшей степе
ни — с альбуминами и липопротеинами) — 96 %, носит насыщаемый 
характер и уменьшается при концентрациях свыше 4 мг/л.

Метаболизируется частично. Т1/2 — 10.5-14 ч, у детей в возрасте от 
1 мес до 13 лет —до 20 ч. Выводится преимущественно с каловыми 
массами (более 50 % активного вещества), остальная часть —почка
ми (10 %), легкими (15 %). Менее 0.05 % принятой дозы выделяется 
с грудным молоком.

При тяжелой ХПН Т1/2 — 25 ч и AUC увеличивается, снижается 
почечный клиренс.

У пожилых пациентов (60-79 лет) увеличивается AUC и Т1/2, сни
жается почечный клиренс (снижение функции почек), однако коли
чество выделяемого почками препарата не изменяется.

У больных с алкогольным циррозом печени Т1/2 и Стах значитель
но увеличиваются.

Показания. Инфекции верхних и нижних дыхательных путей (фа
рингит, бронхит, пневмония, бактериальные инфекции при ХОБЛ, 
панбронхиолит, бронхоэктатическая болезнь), ЛОР-органов (тонзил
лит, синусит, средний отит), кожи и мягких тканей (рожа, флегмона, 
фурункулы, фолликулит, импетиго, пиодермия), мочевыводящих пу
тей (уретрит, эндометрит, цервицит, вагинит, в т. ч. инфекции, пере
дающиеся половым путем, кроме гонореи), полости рта (периодон
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тит), костей (периостит, хронический остеомиелит); скарлатина, 
дифтерия, коклюш, трахома, мигрирующие эритематозные высыпа
ния, бруцеллез.

Профилактика менингококкового менингита у лиц, находившихся 
в контакте с больным.

Профилактика бактериемии у больных с эндокардитом после сто
матологических вмешательств.

Противопоказания. Гиперчувствительность, одновременный при
ем эрготамина и дигидроэрготамина; беременность, период лакта
ции, грудной возраст (до 2 мес).

С осторожностью. Печеночная недостаточность.
Режим дозирования. Внутрь, взрослым — 150 мг 2 раза в сутки, ут

ром и вечером, до еды или 300 мг однократно. Курс лечения — от 
5-12 дней при заболеваниях дыхательных путей и ЛОР-органов, до 
2-2.5 мес — при хроническом остеомиелите. При хламидийной и ми
коплазменных пневмониях — 14 дней, при легионеллезной пневмо
нии — до 21 дня.

При печеночной недостаточности — 150 мг 1 раз в сутки.
Детям (суспензия) — 5-8 мг/кг/сут (в зависимости от массы тела, 

вида возбудителя и тяжести инфекционного процесса), не более 
10 дней.

Суспензию готовят непосредственно перед употреблением: мер
ную ложку наполняют водой и помещают в нее 72 или 1 таблетку для 
приготовления суспензии для приема внутрь; когда таблетка распа
дется на мелкие гранулы сразу дать ребенку и запить водой.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, снижение аппетита, измене
ние вкуса и/или обоняния, боли в эпигастральной области, диарея 
(очень редко с кровью), метеоризм, повышение активности «пече
ночных» трансаминаз и ЩФ, холестатический или гепатоцеллюляр
ный острый гепатит, панкреатит, псевдомембранозный энтероколит; 
головокружение, головная боль, парестезии, аллергические реакции 
(бронхоспазм, крапивница, сыпь, гиперемия кожи, ангионевротиче
ский отек, анафилактический шок), развитие суперинфекции, канди
доз полости рта и влагалища, пигментация ногтей.

Передозировка. Лечение: промывание желудка, симптоматическое 
лечение, специфического антидота не существует.

Взаимодействие. Увеличивает абсорбцию дигоксина.
Увеличивает протромбиновое время при одновременном приеме с 

варфарином или фенпрокоумоном.
Увеличивает Т1/2 и AUC мидозалама (усиление и увеличение про

должительности действия).
Повышает концентрацию в плазме теофиллина, циклоспорина А 

(не требует коррекции режима дозирования).
Увеличивает сывороточную концентрацию астемизола, цизапри- 

да, пимозида, что приводит к удлинению интервала Q—T и/или тя
желым аритмиям (необходим контроль ЭКГ).

Может вытеснять дизопирамид из связи с белками плазмы, при
водя к повышению его концентрации в сыворотке крови.

Эрготамин и эрготаминоподобные сосудосуживающие ЛС приво
дят к развитию «эрготизма», некрозу тканей конечностей.

Особые указания. При печеночной недостаточности осуществлять 
контроль функции печени.
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© РУФОКРОМОМИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синоним — Брунеомицин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 0.5 мг.
Химическое название. 5-Амино-6-(7-амино-5,8-дигидро-6-меток- 

си-5,8 - диоксо- 2-хинолинил) -4- (2 -гидрокси- 3,4-диметоксифенил) - 3 - 
метил-2-пиридинкарбоновая кислота.

Фармакологическое действие. Противоопухолевое средство, анти
биотик, получаемый из культуры Streptomyces albus subsp. bruneomycini 
и Streptomyces echinatus. Вызывает быструю избирательную блокаду 
синтеза ДНК в клетке. Высокая противоопухолевая активность обу
словлена прочным связыванием с ДНК, что приводит к угнетению ее 
репликации и ферментативной деградации (переводит 50-80 % ДНК 
в кислоторастворимую фракцию). В течение 1.5 ч необратимо снижа
ет концентрацию внутриклеточной ДНК на 70 % и образует однотя
жевые разрывы. Деградация РНК начинается позднее и выражена 
значительно слабее. В опухолевых клетках обнаруживается главным 
образом в ядре; во фракции дезоксирибонуклеопротеина обнаружи
вается около половины общего количества антибиотика. Не взаимо
действует с очищенной ДНК, предварительно активируется фермент
ными системами клетки (даже в бесклеточных экстрактах фермента
тивно активируется, связывается с ДНК и дает характерные эффек
ты, наблюдаемые при действии антибиотика на целые клетки). Акти
вированная форма крайне нестабильна. Супероксиддисмутаза или 
каталаза снижает активность, а генерация гидроксильных радикалов 
в ходе окислительно-восстановительных реакций в присутствии ио
нов Fe приводит к расщеплению дезоксирибозы ДНК. Угнетает кро
ветворение, вызывая лейкопению, тромбоцитопению и эритропению. 
Характерно последействие, проявляющееся в ухудшении показателей 
периферической крови на протяжениии 7-10 сут после отмены пре
парата, с последующей постепенной нормализацией (число тромбо
цитов восстанавливается медленнее, чем число лейкоцитов). На фоне 
развития лейкопении и тромбоцитопении происходит обеднение кле
точными элементами костного мозга; подавляются ростки белой и 
красной крови, тромбоцитов (этим объясняется эффективность лече
ния полицитемии). Обладает мутагенным действием, вызывает раз
рывы и перестройки хромосом. Лимфотропность проявляется в изме
нениях, возникающих в тимусе, селезенке и лимфатических узлах; в 
субтоксических дозах вызывает их резкую атрофию: разрушение фол
ликулов, исчезновение лимфоидных элементов, разрежение и мало
кровие красной пульпы селезенки; увеличение лимфатических узлов; 
выявляются лимфоциты в стадии дегенерации, митозы отсутствуют. 
Период клеточной деструкции в тимусе более продолжителен, чем в 
селезенке. Несмотря на резкое уменьшение размеров тимуса и селе
зенки, не снижает количество иммунокомпетентных клеток, не за
держивает образования гемагглютининов и гемолизинов. Не оказы
вает влияния на перенос иммунологической информации; в то же 
время заметно задерживает образование неполных антител, снижает 
интенсивность фагоцитоза макрофагами и подавляет функцию РЭС.

Фармакокинетика. Интенсивно связывается с белками крови, ас
цитической жидкости и тканей органов. Выводится почками и с жел
чью (преимущественно в виде малоактивных метаболитов). При в/в 
введении в терапевтических дозах в течение 24 ч обнаруживается во 
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всех органах, кроме мозга, особенно — в почках и селезенке. В боль
шом количестве накапливается в опухолевой ткани. Концентрация в 
солидных опухолях через 1-2 ч после в/в введения в 4-17 раз выше, 
чем при пероральном приеме; через 24 ч следы препарата определя
ются в опухолевой ткани и асцитической жидкости (из крови он пол
ностью исчезает в течение 5 ч).

Показания. Лимфогранулематоз; злокачественная неходжкинская 
лимфома, хронический лимфолейкоз (лейкемическая форма), опу
холь Вильмса; нейробластома, устойчивая к другим противоопухоле
вым ЛС.

Противопоказания. Гиперчувствительность, терминальная стадия 
болезни; лейкопения, тромбоцитопения (связанные с предшествую
щей химио- или лучевой терапией); почечная недостаточность; лей
коз (алейкемические и сублейкемические формы), беременность, пе
риод лактации.

Режим дозирования. В/в: разовая доза для взрослых — 0.2-0.4 мг 
(100-200 мкг/кв. м), через каждые 48 ч; курсовая доза — 2-4 мг 
(1-2 мг/кв. м). Разовая доза для детей — 5-10 мкг/кг, 2 раза в неделю, 
курс лечения — 40-60 мкг/кг.

Внутрь: взрослым — 300-400 мкг/сут (200 мкг/кв. м); поддержи
вающая длительная терапия — 100-200 мкг, 2-3 раза в неделю. По
вторные курсы лечения проводят через 1.5-2 мес в сниженных дозах.

Побочные эффекты. Лейкопения, тромбоцитопения (могут быть 
отсроченными и появляться через 1-2 нед после окончания курса хи
миотерапии); геморрагический диатез; тошнота, рвота, снижение ап
петита, диарея; алопеция, гингивит, стоматит, атопический дерматит; 
аллергические реакции; воспалительно-некротические очаги в месте 
инъекций; местный флебит; гастралгия.

Особые указания. Не обладает перекрестной устойчивостью с дру
гими цитостатиками (штаммы опухолей, устойчивые к руфокромоми- 
цину, полностью сохраняют свою чувствительность к другим препа
ратам). Опухолевые клетки, потерявшие чувствительность к этилени- 
минам, частично теряют свою чувствительность к руфокромомицину 
(поэтому при комбинированном лечении следует начинать с руфок- 
ромомицина, а затем переходить к алкилирующим препаратам и дру
гим антибиотикам). В период лечения необходимо проводить регу
лярный контроль показателей периферической крови; наблюдение за 
общим состоянием пациента. Следует вводить строго в/в во избежа
ние местного некроза окружающих тканей и инфильтратов.

1=) Салазодиметоксин
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Состав: салазодиметоксин 500 мг.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. 5 - [п- [N (2,4-Д иметоксипиримидинил- 6) - 

сульфамидо]фенилазо]салициловая кислота.
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство, оказы

вает противовоспалительное действие. Распадается в кишечнике, об
разуя 5-аминосалициловую кислоту и сульфадиметоксин, оказываю
щие противовоспалительное и антибактериальное бактериостатиче
ское действие (против диплококков, Streptococcus spp., Neisseria gonor- 
rhoeae, Escherichia coli). Обладает иммунокорригирующими свойства
ми. Малотоксичен. Действует в малых дозах.
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Показания. Неспецифический язвенный колит, болезнь Крона; 
ревматоидный артрит (базисная терапия).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Взрослым — 0.5 г, 4 раза в день (или 1 г 2 раза 

в день), 3-4 нед, затем 0.5 г, 2-3 раза в день, в течение 2-3 нед. При 
тяжелых формах заболевания суточная доза в первые дни может дос
тигать 4 г. Детям 3-5 лет в первые 7-14 дней — 0.5 г/сут, в последую
щие 2 нед — 0.25 г/сут, в остальные дни (до 40-50-го дня) — 0.125 г/ 
сут; детям 5-7 лет — соответственно 0.8-1 г; 0.4-0.5 г и 0.2-0.25 г; 7-15 
лет — 1-1.5 г; 0.5-0.75 г и 0.25-0.375 г (в 2-3 приема). Для профилак
тики рецидивов неспецифического язвенного колита и болезни Кро
на — длительно в уменьшающихся дозах: взрослым — по 0.5 г 1-2 раза 
в день, 2-6 мес, затем 0.25-0.5 г ежедневно или через день, 6-12 мес.

Побочные эффекты. Диспепсия, лейкопения, снижение НЬ. Тош
нота, рвота, головная боль, головокружение. Аллергические реакции.

Особые указания. Лечение проводить под тщательным медицин
ским наблюдением; необходимо регулярно контролировать картину 
крови.

В САНГВИНАРИН + ХЕЛЕРИТРИН&
Фарм. группа: противомикробное средство.
Синоним — Сангвиритрин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 5 мг.
Характеристика. Получают из травы маклеи сердцевидной (Macle- 

aya cordata (Willd.) R. Вг.) и маклеи мелкоплодной (Macleaya micro- 
carpa (Maxim.) Fedde) сем. маковых — Papaveraceae. Сангвиритрин 
представляет собой смесь бисульфатов 2 близких по структуре и 
свойствам четвертичных бензофенантридиновых алкалоидов сангви- 
нарина и хелеритрина.

Фармакологическое действие. Обладает широким спектром проти- 
вомикробной активности, действуя на грамположительные и грамот- 
рицательные бактерии (рода Staphylococcus, Streptococcus, Enterococcus, 
Shigella, Escherichia, Salmonella, Proteus, Acinetobacter, Citrobacter, Pseu
domonas, Serratia, Klebsiella, Antracoides, Cryptococcus), патогенные гри
бы рода Microsporum, Trichophyton, Nocardia, Aspergillus, дрожжеподоб
ные грибы рода Candida, в том числе полирезистентные штаммы 
микроорганизмов, а также Actinomyces и некоторые патогенные про
стейшие (Entamoeba histolytica, Trichomonas vaginalis). В основе меха
низма противомикробного действия сангвиритрина лежит подавле
ние бактериальной нуклеазы, нарушение процессов проницаемости 
клеточных стенок, перегородок деления, строения нуклеоида. Акти
вен в отношении многих полирезистентных штаммов микроорганиз
мов. Обладает антихолинэстеразной активностью.

Показания. В комплексной терапии острых и хронических гной
но-воспалительных заболеваний: острые кишечные инфекции (ди
зентерия, сальмонеллез, пищевые токсикоинфекции); раневые ин
фекции и различные инфекционные осложнения, обусловленные па
тогенной микрофлорой (реконвалесцентное бактерионосительство); 
заболевания, связанные с нарушением нормальной микрофлоры 
(дисбактериозы), а также заболевания, вызванные патогенными гри
бами (фарингомикоз, кандидоз, микроспория и др.).

В составе комбинированной терапии — чувствительные и двига
тельные нарушения, связанные с заболеваниями и травматическими 
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повреждениями нервной системы (полиомиелит, детский церебраль
ный паралич).

Противопоказания. Гиперчувствительность, эпилепсия, гиперки
незы, бронхиальная астма, стенокардия, печеночная и/или почечная 
недостаточность.

Режим дозирования. Внутрь (не разжевывая!), после приема пищи. 
Взрослым обычно назначают по 10 мг 3-4 раза в день (при необходи
мости суточная доза может быть повышена до 45 мг).

Детям 11-15 лет назначают 5-10 мг 3 раза в день (максимальная 
суточная доза — 30 мг).

Детям 4-10 лет — по 5 мг 3-4 раза в день (максимальная суточная 
доза — 20 мг).

Детям 1-3 лет — по 5 мг на каждый год жизни (максимальные до
зы: 1 год — 5 мг в сутки, 2 года — по 5 мг 1-2 раза в сутки, 3 года — 
по 5 мг 2-3 раза в сутки).

Продолжительность курса лечения зависит от нозологической 
формы и тяжести заболевания и в среднем составляет:

при острых кишечных инфекциях (дизентерия, сальмонеллез, пи
щевые токсикоинфекции) — 5-7 дней (при необходимости до 10 
дней);

при дисбактериозах — до 10-14 дней;
при бактерионосительстве (бактериовыделении) — 7-14 дней;
при фарингомикозе и кандидозе — до 14 дней;
при микроспории — 4-5 нед.
Побочные эффекты. Аллергические реакции, тошнота, рвота, диа

рея, боль в животе.
Особые указания. Таблетки могут использоваться для приготовле

ния водного раствора. Для уменьшения побочного действия рекомен
дуется назначать сангвиритрин после еды, вместе с сахаром или си
ропом.

[=) САНГВИНАРИН + ХЕЛЕРИТРИН&
Фарм. группа: противомикробное средство.
Синоним — Сангвиритрин.
Формы выпуска Наружно: линимент 1 %, раствор для наружного 

применения 0.2 %;
Местно: губка 20 * 20 х 5-9 мм, 50 х 50 х 5-9 мм, 100 х 100 х 

х 5-9 мм.
Характеристика. Получают из травы маклеи сердцевидной (Macle- 

aya cordata (Willd.) R. Вг.) и маклеи мелкоплодной (Macleaya micro- 
carpa (Maxim.) Fedde) сем. маковых — Papaveraceae. Сангвиритрин 
представляет собой смесь бисульфатов 2 близких по структуре и 
свойствам четвертичных бензофенантридиновых алкалоидов сангви- 
нарина и хелеритрина.

Фармакологическое действие. Обладает широким спектром проти- 
вомикробной активности, действуя на грамположительные и грамот- 
рицательные бактерии (рода Staphylococcus, Streptococcus, Enterococcus, 
Shigella, Escherichia, Salmonella, Proteus, Acinetobacter, Citrobacter, Pseu
domonas, Serratia, Klebsiella, Antracoides, Cryptococcus), патогенные гри
бы рода Microsporum, Trichophyton, Nocardia, Aspergillus, дрожжеподоб
ные грибы рода Candida, в том числе полирезистентные штаммы 
микроорганизмов, а также Actinomyces и некоторые патогенные про
стейшие {Entamoeba histolytica, Trichomonas vaginalis). В основе меха
низма противомикробного действия сангвиритрина лежит подавле
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ние бактериальной нуклеазы, нарушение процессов проницаемости 
клеточных стенок, перегородок деления, строения нуклеоида. Акти
вен в отношении многих полирезистентных штаммов микроорганиз
мов. Обладает антихолинэстеразной активностью.

При местном применении (пластины) оказывает также противо
воспалительное действие, стимулирует процессы заживления раны, 
хорошо впитывает раневое отделяемое и дренирует рану, трансфор
мируясь при этом в гидроколлоидный, постепенно рассасывающийся 
гель. Способность пластин к рассасыванию обеспечивает, с одной 
стороны, длительное поступление сангвиритрина в рану, а с другой — 
исключает травматизацию формирующихся грануляций при смене 
повязки, продукты коллагенолизиса стимулируют рост и созревание 
грануляционной ткани.

Показания. Профилактика гнойно-воспалительных заболеваний 
кожи у новорожденных и раневой инфекции у хирургических боль
ных; инфекционно-воспалительные заболевания кожи и слизистых 
оболочек (в т. ч. инфицированные раны, пародонтит, пародонтоз, 
альвеолярная пиорея, язвенно-некротический гингивостоматит, аф
тозный стоматит); тонзиллит, отит; пиодермия, экзема, дерматоми
коз, онихомикоз, поверхностный бластомикоз; открытые инфициро
ванные переломы, ожоги, длительно незаживающие раны и трофиче
ские язвы. Заболевания среднего уха и наружного слухового прохода. 
Инфекционно-воспалительные заболевания матки и влагалища (эн- 
доцервицит, кольпит, вульвит, эрозия шейки матки, инфицирован
ные послеоперационные раны), в т. ч. у беременных женщин.

Противопоказания. Гиперчувствительностъ, эпилепсия, грибковые 
поражения кожи с явлениями экзематизации.

Режим дозирования. Наружно: при поверхностном бластомико
зе — смазывают очаги поражения линиментом ежедневно, 1-2 раза в 
сутки, в течение 4-7 дней; для лечения длительно незаживающих ран 
и язв линимент накладывают на раневую поверхность при перевязках 
ежедневно или через 1-2 дня.

Местно: при стоматитах — производят аппликацию линимента на 
пораженные участки слизистой оболочки полости рта 2-3 раза в су
тки, в течение 2-5 дней.

Раствор: при лечении наружного отита после очистки слухового 
прохода вводят турунды, смоченные 0.2 % спиртовым раствором сан
гвиритрина, на 10-15 мин 2-3 раза в сутки. Продолжительность лече
ния — не менее 2 нед. При хроническом гнойном среднем отите, по
сле тщательного туалета среднего уха, закапывают 0.2 % спиртовой 
раствор по 5-8 кап 3 раза в сутки.

Гнойно-воспалительные заболевания кожи у новорожденных — 
0.2 % водно-спиртовым раствором смачивают кожные складки 2 раза 
в сутки в течение первых 5-6 дней жизни.

При стоматитах производят аппликацию 0.2 % спиртового раство
ра 2-3 раза в сутки, в течение 2-5 дней. У детей младше 5 лет — 
0.005 % раствор.

Открытые инфицированные переломы — 0.01 %—0.1 % водный 
раствор.

Гинекология: примочки 0.005 %—0.01 % теплого водного раствора 
1-2 раза в сутки в течение 5-10 дней.

Пародонтит: турундочки, смоченные 0.2 % водно-спиртовым или 
0.01 %—0.1 % водным раствором.
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Максимальная суточная доза у взрослых и детей старше 5 лет: 
водно-спиртового раствора — 15 мл, водных растворов — 30 мл; у де
тей до 5 лет — 10 и 20 мл соответственно.

Лечение альвеолярной пиореи (пародонтоз) осуществляется вра
чом-стоматологом в соответствии с инструкцией.

Пластина: для лечения ожогов, поверхностных инфицированных 
ран, трофических язв — пластину вырезают по размеру раны и накла
дывают на всю раневую поверхность, затем закрывают сухой асепти
ческой повязкой. При наличии раневой полости (раны после вскры
тия абсцессов, флегмон, нагноившиеся послеоперационные раны 
и др.) после соответствующей обработки вводят полоски пластины в 
полость, рыхло тампонируют, сверху помещают дополнительную пла
стину и закрывают рану стерильной салфеткой или бинтом. Перевяз
ки производят через 1-2 дня, в зависимости от состояния раны и сте
пени рассасывания пластины. Показанием к смене повязки служит 
полный или частичный лизис пластины. Курс лечения и число пере
вязок зависят от скорости заживления.

При пародонтозе после удаления зубных отложений и выскабли
вания патологических десневых карманов в них вводят соответствую
щих размеров полоски пластины. Процедуру повторяют ежедневно 
или через день, в зависимости от рассасывания пластины.

При стоматитах проводят аппликацию на обработанную поверх
ность язвы или эрозии 2-3 раза в день, причем после первой проце
дуры, выполненной врачом, больной может повторные аппликации 
проводить самостоятельно; курс лечения — 5-6 сут.

В гинекологической практике при лечении кольпитов вводят во 
влагалище в виде тампона, при эрозии слизистой оболочки произво
дят аппликацию пластины на ее поверхность. Процедуру повторяют 
ежедневно или через день. Курс лечения — 10-15 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: зуд, гиперемия ко
жи; жжение, болезненность (в месте нанесения препарата).

Особые указания. Жжение и болезненность при использовании 
раствора или линимента можно устранить добавлением 0.5 % раство
ра прокаина. Стягивающую боль в области раны после применения 
пластины устраняют пропитыванием губки 0.9 % раствором NaCl или 
0.25 % раствором прокаина.

В СЕКНИДАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средство. 
Синоним — Секнидазол.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления раствора для 

приема внутрь 0.5, 2 г, 250 мг.
Химическое название, альфа,2-Диметил-5-нитро-1н-имидазол-1- 

этанол
Фармакологическое действие. Противомикробный бактерицидный 

препарат — синтетическое производное нитроимидазола. Активен в 
отношении облигатных анаэробных бактерий (споро- и неспорообра
зующих), возбудителей некоторых протозойных инфекций: Trichomo
nas spp., Giardia lamblia, Entamoeba histolytica. Неактивен в отношении 
аэробных бактерий. Увеличивает чувствительность опухолей к облу
чению, вызывает сенсибилизацию к алкоголю (тетурамоподобное 
действие). Взаимодействует с ДНК, вызывает нарушение спиральной 
структуры, разрыв нитей, подавление синтеза нуклеиновых кислот и 
гибель клетки.
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Фармакокинетика. Абсорбция — высокая, биодоступность — 80 %. 
Метаболизируется в печени. ТСтах после однократного приема внутрь 
2 г — 4 ч. Выводится почками — 72 ч (16 % от принятой дозы). Сек
ретируется в грудное молоко, проникает через плацентарный барьер.

Показания. Уретрит, вагинит, амебиаз кишечника, амебиаз пече
ни, лямблиоз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, органические заболе
вания ЦНС, беременность, период лактации, заболевания крови (в 
т. ч. в анамнезе).

Режим дозирования. Внутрь, запивая небольшим количеством 
жидкости. Уретрит, вагинит, лямблиоз: 2 г однократно. Амебиаз ки
шечника (гистологическая форма): взрослым — 2 г, однократно, де
тям — 30 мг/кг, однократно. Бессимптомный амебиаз (форма minu- 
ta — малая предцистная кишечная форма и цистная форма): взрос
лым — 2 г, детям — 30 мг/кг, 1 раз в день, в течение 3 дней. Амебиаз 
печени: взрослым — 1.5 г/сут, детям — 30 мг/кг/сут, однократно или 
разделить на несколько приемов в течение 5 дней. В период гнойной 
фазы печеночного амебиаза лечение необходимо сочетать с удалени
ем гноя из абсцесса.

Побочные эффекты. Тошнота, гастралгия, «металлический» при
вкус во рту, глоссит, стоматит, аллергические реакции, лейкопения; 
головокружение, нарушения координации движений, атаксия, паре
стезии, полиневропатия.

Взаимодействие. Аналогично дисульфираму вызывает непереноси
мость этанола. Усиливает действие непрямых антикоагулянтов. Не 
рекомендуется сочетать с недеполяризующими миорелаксантами (ве
курония бромид). При одновременном приеме с препаратами Li+ по
вышает его концентрацию в плазме. При сочетании с амоксицилли
ном увеличивается активность в отношении Helicobacter pylori (амок
сициллин подавляет развитие резистентности).

Особые указания. В период лечения необходимо избегать употреб
ления этанола. Длительное введение желательно проводить под кон
тролем формулы крови. При лейкопении возможность продолжения 
лечения зависит от риска развития инфекционного процесса. Появ
ление атаксии, головокружения и любое другое ухудшение невроло
гического статуса больных требует прекращения лечения. Может им
мобилизовать трепонемы и приводить к ложноположительному тесту 
Нельсона.

В сизомицин
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Сизомицин.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для внутривенного и 

внутримышечного введения 10, 50 мг/мл.
Химическое название. 0-3-Дезокси-4-С-метил-3-(метиламино)-бе- 

та-Ь-арабинопиранозил-(1-6)-0-[2,6-диамино -2,3,4,6-тетрадезокси- 
альфа-В-глицерогекс-4-енпиранозил-(1-6)-2-дезокси-О-стрептамин  
(в виде сульфата).

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия из группы аминогликозидов. Обладает бактерицидным дейст
вием, подавляет синтез белка на уровне рибосом. По активности пре
восходит гентамицин. Активен в отношении большинства грамполо- 
жительных и грамотрицательных микроорганизмов, в т. ч. Staphylo
coccus spp., устойчивых к пенициллину и антибиотикам других групп; 
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не действует на Bacteroides spp. и другие анаэробы, вирусы, простей
шие.

Фармакокинетика. При в/м введении быстро всасывается, ТСтах — 
0.5-1 ч, при в/в капельном введении — 15-30 мин; в терапевтических 
концентрациях (3-5 мкг/мл) в крови обнаруживается в течение 8-12 
ч. Плохо проникает через ГЭБ, при менингите проникает в СМЖ. 
Выводится почками в неизмененном виде путем клубочковой фильт
рации; в моче при этом создается высокая концентрация препарата. 
При приеме внутрь абсорбция низкая.

Метаболизируется в печени путем конъюгации. Т1/2 — 2-2.5 ч. 
Имеет место энтеропеченочная циркуляция. Не кумулирует в орга
низме.

Показания. Гнойно-септические заболевания (сепсис, менингит, 
перитонит, септический эндокардит); инфекционно-воспалительные 
заболевания органов дыхания (пневмония, эмпиема плевры, абсцесс 
легких); инфекции почек и мочевыводящих путей (пиелонефрит, 
цистит, уретрит); инфицированные ожоги.

Противопоказания. Гиперчувствительность, азотемия (остаточный 
азот в крови выше 100 мг %); заболевания слухового и вестибулярно
го аппаратов, связанные с невритом VIII пары черепно-мозговых 
нервов; миастения.

Режим дозирования. В/м или в/в капельно. При инфекциях почек 
и мочевыводящих путей разовая доза для взрослых — 1 мг/кг, суточ
ная — 2 мг/кг (вводится в 2 приема). При тяжелых гнойно-септиче
ских, инфекционно-воспалительных заболеваниях органов дыхания 
разовая доза для взрослых — 1 мг/кг, суточная — 3 мг/кг 3 раза в су
тки. Для новорожденных и детей до 1 года суточная доза — 4 мг/кг 
(максимальная — 5 мг/кг), 1-14 лет — 3 мг/кг (максимальная — 4 мг/ 
кг), старше 14 лет —доза взрослых. Суточную дозу для новорожден
ных распределяют на 2 введения, детям остальных возрастных 
групп — на 3 введения. Продолжительность лечения у детей и взрос
лых — 7-10 дней.

Растворы сизомицина готовят непосредственно перед введением. 
Для в/в капельного введения добавляют к разовой дозе антибиотика 
для взрослых 50-100 мл 5 % раствора декстрозы или 0.9 % раствора 
NaCl, для детей — 30-50 мл 5 % раствора декстрозы. Скорость введе
ния взрослым —60 кап/мин, детям —8-10 кап/мин. В/в вливания 
производят в течение 2-3 дней, затем переходят на в/м инъекции.

Побочные эффекты. Нефротоксичность (протеинурия, азотемия, 
олигурия), ототоксичность (вестибулярные и лабиринтные наруше
ния, снижение слуха), повышение активности «печеночных» транс
аминаз, гипербилирубинемия, аллергические реакции (кожная сыпь, 
зуд, отек). При в/в введении — перифлебит, флебит, редко — послаб
ляющее действие.

Передозировка. Симптомы: блокада нервно-мышечной проводи
мости, паралич дыхательной мускулатуры.

Лечение: при первых признаках развития симптомов передозиров
ки — введение СаС12 и прозерина; при необходимости больного пере
водят на ИВ Л.

Взаимодействие. ЛС, оказывающие ото- и нефротоксическое дей
ствие (стрептомицин, канамицин, гентамицин, флоримицин, моно- 
мицин, ристомицин, полимиксин В), диуретики, недеполяризующие 
миорелаксанты повышают риск развития побочных эффектов.

Особые указания. Перед назначением антибиотика следует опре
делить чувствительность к нему выделенных возбудителей, используя 
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диски, содержащие 10 мкг сизомицина, по методике, указанной в 
инструкции по применению дисков. При диаметре зон более 15 мм 
выделенный микроорганизм считается чувствительным к сизомици- 
ну, менее 14 мм — устойчивым. Детям раннего возраста (первые не
дели жизни) применяют только по жизненным показаниям.

Во время лечения необходимо контролировать функцию почек, 
печени, вестибулярного аппарата и слуха (не реже 1 раза в неделю), 
концентрацию сизомицина в крови, которая не должна превышать 
6 мкг/мл.

Сизомизин в 0.9 % растворе NaCl можно назначать больным са
харным диабетом: внутрь, при кишечных инфекциях, в суточной дозе 
10-15 мг/кг.

В Солюсурьмин
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для внутривенного и 

подкожного введения 200 мг/мл.
Химическое название. Динатриевая соль комплексного соединения 

пятиосновной сурьмы и глюконовой кислоты.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство. Пре

парат сурьмы. Активен в отношении лейшманий.
Показания. Висцеральный лейшманиоз, кожный лейшманиоз.
Противопоказания. Гиперчувствительность, кахексия, тяжелые по

ражения внутренних органов, сопутствующие инфекционные заболе
вания.

Режим дозирования. В/в или п/к: при висцеральном лейшманиозе: 
суточная доза — 100-150 мг, курсовая — 1.4-1.8 г. Суточную дозу вво
дят детям в 1 прием, взрослым — в 2 приема. Курс лечения — 1-3 нед. 
При кожном лейшманиозе: суточная доза —70-100 мг, курсовая — 
1.4-1.8 г. Курс лечения — 3-4 нед.

Побочные эффекты. Диспептические расстройства. Аллергические 
реакции.

Особые указания. При назначении по «жизненным» показаниям 
противопоказания не учитываются.

При осложнениях лейшманиозов вторичной бактериальной ин
фекцией назначают одновременно антибиотики или сульфаниламид
ные ЛС.

В СПАРФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон. 
Синонимы: Респара; Спарфло.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 100, 

200 мг
Химическое название. 5 - Амино-1 - цикл опропил- 7 - (цис- 3,5 - диме - 

тил-1-пиперазинил)-6,8-дифтор-1,4-дигидро-4-оксо-3-хинолин кар
боновая кислота.

Фармакологическое действие. Противомикробное средство, произ
водное фторхинолона, подавляет бактериальную ДНК-гиразу, деспи- 
рализующую участки хромосомных молекул ДНК.

Является бактерицидным противомикробным препаратом широ
кого спектра действия (прежде всего в отношении грамотрицатель- 
ной флоры, в этом плане близок к аминогликозидам). Активность 
несколько снижается при кислых значениях pH. На грамположитель- 
ные микроорганизмы оказывает бактерицидное действие только в пе
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риод деления, на грамотрицательные организмы — и в период покоя, 
поскольку влияет не только на ДНК-гиразу, но и вызывает лизис 
клеточной стенки.

Предотвращает транскрипцию генетического материала бактерий, 
необходимого для их нормального метаболизма, что приводит к бы
строму снижению способности бактерий к делению. В результате его 
действия не происходит параллельной выработки устойчивости к 
другим антибактериальным ЛС, не принадлежащим к группе ингиби
торов гиразы, что делает его высокоэффективным по отношению к 
бактериям, которые устойчивы, например, к аминогликозидам, пени
циллинам, цефалоспоринам, тетрациклинам и многим другим анти
биотикам.

К спарфлоксацину высокочувствительны: Escherichia coli, Shigella, 
Salmonella, Citrobacter, Klebsiella, Enterobacter spp., Serratia, Hafnia, Ed- 
wardsiella, Proteus (индолположительные и индол отрицательные), Pro- 
videncia, Morganella, Yersinia; Vibrio, Aeromonas, Plesiomonas, Pasteurella, 
Haemophilus, Campylobacter, Pseudomonas cepacia, Pseudomonas aerugino
sa, Legionella spp., Neisseria, Moraxella, Acinetobacter spp., Brucella; 
Staphylococcus, Listeria, Corynebacterium, Chlamydia spp., Xanthomonas 
maltophilia.

Умеренно чувствительны: Gardnerella, Flavobacterium spp., Alcalige- 
nes, Streptococcus agalactiae, Enterococcus faecalis, Streptococcus pyogenes, 
Streptococcus pneumoniae, Streptococcus viridans, Mycoplasma hominis, 
Mycoplasma pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis и Mycobacterium for- 
tuitum.

Считаются чувствительными: Enterococcus faecium, Ureaplasma ure- 
alyticum, Nocardia asteroides.

За некоторыми исключениями, анаэробные микроорганизмы яв
ляются умеренно чувствительными (например, Peptococcus, Peptostrep- 
tococcus) или устойчивыми (например, Bacteroides).

Не эффективен против Treponema pallidum. Резистентность к пре
парату развивается крайне медленно, поскольку практически не оста
ется персистирующих микроорганизмов и у бактериальных клеток 
нет ферментов, инактивирующих его.

Не отмечено перекрестной резистентности к другим противомик- 
робным ЛС.

По активности в отношении Pseudomonas aeruginosa и других гра- 
мотрицательных бактерий уступает ципрофлоксацину.

Т1/2 длиннее, чем у ципрофлоксацина, поэтому назначается 1 раз в 
день.

Подобно ципрофлоксацину не взаимодействует с теофиллином 
(не подавляет активность микросомальных ферментов печени).

По способности вызвать фотосенсибилизацию ближе к ломефлок- 
сацину, чем к другим фторхинолонам.

Обладает постантибиотическим эффектом: микроорганизмы не 
размножаются в течение 0.5-4 ч после исчезновения препарата из 
плазмы.

Фармакокинетика. Абсорбция после приема внутрь — около 90 %. 
Абсорбция не изменяется при приеме вместе с пищей и молоком.

Хорошо распределяется в тканях организма (исключая ткань, бо
гатую жирами, например нервную ткань), концентрация в тканях и 
жидкостях нижних дыхательных путей превышает концентрацию в 
плазме. Обнаруживается в высоких концентрациях в альвеолярных 
макрофагах. Терапевтические концентрации достигаются в слюне, 
желчи, кишечнике, органах брюшной полости и малого таза, почках 
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и мочевыводящих органах, ткани легких, бронхиальном секрете, ко
стной ткани, мышцах, синовиальной жидкости и суставных хрящах, 
перитонеальной жидкости, коже. Концентрация в СМЖ и внутри
глазной жидкости —10 % от концентрации в плазме.

Объем распределения — 2-3 л/кг, связь с белками плазмы — около 
45 %. ТСтах после приема внутрь 400 мг — 3-6 ч, концентрация в тка
нях в 2-12 раз выше, чем в плазме. Сывороточная концентрация име
ет линейную зависимость от величины принятой дозы.

Метаболизируется в печени, выводится с каловыми массами 
(30-50 %) и мочой (тубулярная фильтрация и канальцевая секреция), 
из них в неизмененном виде около 10 % от перорально принятой до
зы. Т1/2 — 16-30 ч, у больных с почечной недостаточностью — длин
нее. При ХПН снижается процент препарата, выводимого через поч
ки, но при КК выше 20 мл/мин его кумуляции в организме не проис
ходит, поскольку параллельно этому увеличиваются метаболизм и 
выведение с каловыми массами.

Показания. Инфекции дыхательных путей, вызванные «проблем
ными» возбудителями (Klebsiella, Enterobacter, Proteus, Pseudomonas, 
Legionella, Staphylococcus, Escherichia coli); инфекции среднего уха, 
придаточных пазух носа, особенно если они вызваны грамотрица- 
тельными возбудителями, включая Pseudomonas, или Staphylococcus', 
инфекции глаз, почек и мочевыводящих путей, половых органов (в т. 
ч. аднексит), негонорейный уретрит, простатит; инфекции брюшной 
полости (например, бактериальные инфекции ЖКТ, желчных путей, 
перитонит), кожи и мягких тканей, костей и суставов (например, ос
теомиелит), сепсис, инфекции на фоне иммунодефицита, например 
на фоне лечения иммунодепрессивными ЛС, или у больных с ней
тропенией. Гонорея, хламидиоз. Лепра.

Противопоказания. Гиперчувствительность, эпилепсия, возраст до 
18 лет (незавершенный процесс формирования скелета), удлиненный 
интервал Q— Т или другие факторы, способствующие развитию арит
мий (гипокалиемия, значительная брадикардия, ХСН, фибрилляция 
предсердий), дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, тяжелая по
чечная недостаточность; беременность, период лактации.

С осторожностью. Атеросклероз сосудов головного мозга, наруше
ние мозгового кровообращения, эпилептический синдром, условия 
жизни (профессиональной деятельности), не позволяющие ограничи
вать инсоляцию, ХПН.

Режим дозирования. Взрослым, внутрь, независимо от приема пи
щи (не разжевывая, запивая достаточным количеством жидкости).

Длительность лечения зависит от характера и тяжести заболевания 
и вида возбудителя.

Пневмония, обострение хронического бронхита, синусит: в пер
вый день 400 мг однократно, далее по 200 мг/сут в течение 10 дней; 
пациентам с КК менее 50 мл/мин — в первый день 400 мг однократ
но, далее по 200 мг каждые 48 ч.

Инфекции мочевыводящих путей: в первый день 200 мг однократ
но, далее по 100 мг 1 раз в день в течение 10-14 дней.

Острый гонорейный уретрит: 200 мг однократно.
Негонококковый уретрит: в первый день 200 мг однократно, далее 

по 100 мг 1 раз в день в течение 6 дней.
Лепра: по 200 мг 1 раз в день в течение 12 нед.
Побочные эффекты. Тошнота, диарея, рвота, диспепсия, боль в 

области живота, метеоризм, снижение аппетита; головокружение, го
ловная боль, повышенная утомляемость, тревожность, тремор; сон
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ливость, периферическая паралгезия (аномалия восприятия чувства 
боли), повышенное потоотделение, внутричерепная гипертензия, 
тревожность, «кошмарные» сновидения, спутанность сознания, де
прессия, галлюцинации, психотические реакции, удинение интервала 
Q—T, тромбоз церебральных артерий; нарушения вкуса и обоняния, 
нарушение зрения (например, диплопия, изменение цветовосприя- 
тия), шум в ушах, снижение слуха; тахикардия; «приливы» крови к 
коже лица, мигрень, обморочные состояния, эозинофилия, лейкопе
ния, гранулоцитопения, анемия, тромбоцитопения; лейкоцитоз, 
тромбоцитоз, гемолитическая анемия, гипопротромбинемия; повы
шение активности «печеночных» трансаминаз и ЩФ, холестатиче
ская желтуха (особенно у пациентов с перенесенными заболеваниями 
печени); гиперкреатининемия, гипербилирубинемия; гипергликемия, 
гематурия; кристаллурия (прежде всего при щелочной моче и низком 
диурезе); зуд, лекарственная лихорадка, точечные кровоизлияния 
(петехии); узловая эритема, мультиформная экссудативная эритема (в 
т. ч. синдром Стивенса—Джонсона), токсический эпидермальный 
некролиз (синдром Лайелла); гепатит, гепатонекроз; отек лица, сосу
дов или гортани; одышка; артралгия, астения, миалгия, тендоваги- 
нит, фотосенсибилизация.

Взаимодействие. Практически не влияет на концентрацию в крови 
теофиллина, пероральных гипогликемических Л С, непрямых анти
коагулянтов.

НПВП (исключая АСК) повышают риск развития судорог.
Пероральный прием совместно с Fe содержащими Л С, сукральфа- 

том и антацидными препаратами, содержащими Mg2+, Аг+ и Са2+, 
Zn2+, а также соли Fe, приводит к снижению всасывания спарфлок- 
сацина (его следует назначать либо за 1-2 ч до, либо не менее чем че
рез 4 ч после).

Пища также замедляет скорость всасывания, однако не меняет его 
полноту, так что пик его концентрации отмечается примерно на 30 
мин позднее, чем при приеме натощак.

Метоклопрамид ускоряет абсорбцию, что приводит к уменьше
нию промежутка времени до достижения его Стах в плазме.

Не рекомендуется одновременный прием с антиаритмиками клас
са 1а и III, бепридилом, эритромицином, астемизолом, цизапридом, 
пентамидином, трициклическими антидепрессантами и фенотиази
ном.

При сочетании с другими противомикробными Л С обычно на
блюдается синергизм (р-лактамные антибиотики, аминогликозиды, 
клиндамицин, метронидазол); может успешно применяться в комби
нации с азлоциллином и цефтазидимом при инфекциях, вызванных 
Pseudomonas', с мезлоциллином, азлоциллином и другими р-лактам- 
ными антибиотиками — при стрептококковых инфекциях; с изокса- 
золпеницшшинами и ванкомицином — при стафилококковых инфек
циях; с метронидазолом и клиндамицином — при анаэробных инфек
циях.

При одновременном применении с циклоспорином отмечается 
увеличение сывороточного креатинина, поэтому необходим контроль 
этого показателя 2 раза в неделю.

Особые указания. Следует избегать УФ-облучения в период лече
ния и в течение 3 дней после его окончания.

Во избежание развития кристаллурии недопустимо превышение 
рекомендованной суточной дозы, необходимо достаточное потребле
ние жидкости и поддержание кислой реакции мочи.

789



Во время лечения следует воздерживаться от занятий потенциаль
но опасными видами деятельности, требующими повышенного вни
мания и быстроты психических и двигательных реакций.

© СПЕКТИНОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик трициклический.
Синонимы: Кирин; Тробицин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 2 г.
Химическое название. [2Я-(2альфа, 4а бета, 5а бета, ббета, 7бета, 

8бета, 9альфа, 9а альфа, 10а бета)] -Декагидро-4а, 7, 9-тригидрокси- 
2-метил-6, 8-бис(метиламино)-4Н-пирано[2, 3-Ь][1, 4]бенздиоксин- 
4-он (в виде дигидрохлорида).

Описание. Белый или почти белый кристаллический порошок.
Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей

ствия, продуцируемый грибами рода Streptomyces. Аминоциклическое 
соединение, сходное по структуре с канамицином и гентамицином, 
не является аминогликозидом и не обладает присущими им токсиче
скими эффектами.

Действует преимущественно на грамотрицательные микроорга
низмы, наиболее активен в отношении Neisseria gonorrhoeae (в т. ч. 
неустойчивые, продуцирующие пенициллиназу гонококки или рези
стентные виды с устойчивостью, опосредованной хромосомами). 
Бактериостатик: нарушает синтез белка в бактериальной клетке, свя
зываясь с 30S субъединицей рибосом. На чувствительные микроорга
низмы в более высоких концентрациях может действовать бактери
цидно, нарушая целостность клеточных мембран. Неактивен в отно
шении Chlamydia spp. и Treponema pallidum.

Фармакокинетика. Абсорбция после приема внутрь низкая, после 
в/м введения высокая. Связь с белками плазмы незначительна. 
ТСтах —1ч после однократного в/м введения в дозе 2 г и 2 ч — после 
введения в дозе 4 г; Стах составляет 100 и 160 мкг/мл соответственно, 
повторные введения незначительно повышают концентрацию в плаз
ме (препарат не кумулирует) при нормальной функции почек. Кон
центрируется в моче; в слюне определяется в незначительных кон
центрациях. Объем распределения — 0.33 л/кг.

Т1/2 — 1-3 ч, полностью выводится через 48 ч (преимущественно 
почками — 75 % в неизмененном виде). При почечной недостаточно
сти (КК менее 20 мл/мин) Т1/2 — 10-30 ч. Выводится в ходе гемодиа
лиза на 50 %.

Показания. Острый гонорейный уретрит и простатит у мужчин, 
острый гонорейный цервицит и проктит у женщин, вызванные чувст
вительными штаммами Neisseria gonorrhoeae, при непереносимости 0- 
лактамных антибиотиков.

Профилактика после половых контактов с больными гонореей.
Противопоказания. Гиперчувствительность, период новорожден

ное™.
С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. Глубоко в/м, при неосложненной гонорее — 

однократно 2 г или в виде 2 инъекций в разные места — 4 г. При ре
инфекции или подозрении на нее можно ввести повторную дозу.

Детям при массе тела до 45 кг —40 мг/кг, однократно; свыше 
45 кг — 2 г в/м однократно.
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Побочные эффекты. Болезненность в месте введения, аллергиче
ские реакции (крапивница, зуд, гиперемия кожи, озноб, лихорадка, 
анафилактический шок); снижение диуреза, повышение концентра
ции мочевины; головокружение, тошнота, рвота, спазмы в животе, 
снижение НЬ, гематокрита, КК, повышение активности «печеноч
ных» трансаминаз и ЩФ.

Особые указания. Рекомендуемый для приготовления спектино- 
мицина растворитель содержит бензиловый спирт, с применением 
которого связывают развитие синдрома смертельного удушья у ново
рожденных детей.

Больным следует проводить серологические тесты на сифилис.
При острой гонорее эффективен в тех случаях, когда предшест

вующая антибиотикотерапия не имела должного результата.
Для предупреждения инфекции половому партнеру-мужчине сле

дует пользоваться презервативом; для предупреждения реинфекции 
может потребоваться одновременное лечение партнера.

© СПИРАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синоним — Ровамицин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 1.5, 

3 млнМЕ;
Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для внут

ривенного введения 1.5 млн ME.
Химическое название. 9-0-[2,3,4,6-Тетрадезокси-4-(диметилами- 

но)-О-эритрогексапиранозил] лейкомицин V.
Фармакологическое действие. Природный антибиотик из группы 

макролидов, действует бактериостатически (при использовании в вы
соких дозах может действовать бактерицидно в отношении более чув
ствительных штаммов): подавляет синтез белка в микробной клетке 
за счет обратимого связывания с 50S субъединицей рибосом, что 
приводит к блокаде реакций транспептидации и транслокации. В от
личие от 14-членных макролидов, способен соединяться не с одним, 
а с тремя (I-III) доменами субъединицы, что, возможно, обеспечива
ет более стойкое связывание с рибосомой и, следовательно, более 
длительный антибактериальный эффект.

Может накапливаться в высоких концентрациях в бактериальной 
клетке. В отличие от эритромицина, не стимулирует перистальтику 
ЖКТ.

К препарату чувствительны следующие микроорганизмы: Staphylo
coccus spp. (в т. ч. штаммы Staphylococcus aureus, чувствительные к ме
тициллину), Streptococcus spp., Streptococcus pneumoniae, Neisseria menin
gitidis, Neisseria gonorrhoeae, Bordetella pertussis, Cory neb acterium diphthe- 
riae, Listeria monocytogenes, Clostridium spp., Mycoplasma pneumoniae, Ch
lamydia spp., Legionella pneumophila, Treponema spp., Leptospira spp., 
Campylobacter spp., Toxoplasma gondii. Умеренно чувствительны: Hae
mophilus influenzae. Устойчивы к спирамицину: Enterobacteriaceae spp., 
Streptococcus pneumoniae, Pseudomonas spp.

Существует перекрестная устойчивость между спирамицином и 
эритромицином.

В настоящее время назначают обычно для лечения токсоплазмоза 
беременных и врожденного токсоплазмоза (в качестве альтернати
вы — комбинация пириметамина с сульфадиазином более эффектив
на, однако спирамицин более безопасен — не выявлено тератогенно
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го действия). Спирамицин снижает риск передачи токсоплазмоза от 
беременной женщины плоду; не влияет на тяжесть болезни у уже ин
фицированного плода.

Фармакокинетика. Абсорбция — неполная, биодоступность при 
приеме внутрь — 33-39 % (от 10 до 69 %). Скорость всасывания мень
ше, чем эритромицина, что, очевидно, обусловлено высоким показа
телем рКа (7.9) спирамицина, что дает основание предполагать высо
кую степень ионизации в кислом содержимом желудка. Прием с пи
щей снижает биодоступность на 50 % и увеличивает ТСтах. ТСтах по
сле приема внутрь — 3-4 ч, при в/в введении — к концу инфузии; Стах 
при приеме внутрь в дозе 1 г — 1 мкг/мл, в дозе 2 г — 1.6-3.1 мкг/мл, 
при в/в введении 500 мг — 2.3 мкг/мл.

Связь с белками плазмы — 10-25 %.
Не проникает в СМЖ, хорошо проникает в ткани и жидкости ор

ганизма (в т.ч. в грудное молоко). Концентрация в легких — 20-60 
мкг/г, в миндалинах — 20-80 мкг/г, в синусах при воспалении — 
75-110 мкг/г, в костной ткани —5-100 мкг/г, в селезенке, печени, 
почках — 57 мкг/г. Проникает через плацентарный барьер (концен
трация в крови плода составляет 50 % от концентрации в сыворотке 
крови матери). Концентрации в ткани плаценты в 5 раз выше, чем 
соответствующие концентрации в сыворотке крови. Высокие кон
центрации достигаются в желчи (15-40 раз выше, чем в сыворотке 
крови), полиморфно-ядерных лейкоцитах. Объем распределения 
большой и вариабельный — 383-660 л.

Очень медленно метаболизируется в печени, выводится с желчью 
(более 80 % дозы) и почками (4-14 %); возможна кишечно-печеноч
ная рециркуляция. Т1/2 при в/в введении: молодые люди (18-32 го
да) — 4.5-6.2 ч, пожилые (73-85 лет) — 9.8-13.5 ч; при приеме 
внутрь — 5.5-8 ч.

Показания. Токсоплазмоз во время беременности (в качестве аль
тернативного средства).

Бактериальные инфекции (препарат второго выбора), вызванные 
чувствительными микроорганизмами: острая внебольничная пневмо
ния, (в т. ч. атипичная, вызванная Mycoplasma, Chlamydia, Legionella), 
обострение хронического бронхита, острый бронхит; синусит, тон
зиллит, отит; остеомиелит, артрит; экстрагенитальный хламидиоз, 
простатит, уретриты различной этиологии; заболевания, передаю
щиеся половым путем (в т. ч. генитальный хламидиоз, сифилис, го
норея и их сочетание).

Инфекции кожи: рожа, инфицированные дерматозы, абсцесс, 
флегмоны (в т. ч. в стоматологии).

Токсоплазмоз; профилактика менингококкового менингита среди 
лиц, контактировавших с больным не более чем за 10 дней до его 
госпитализации. Профилактика острого суставного ревматизма.

Лечение бактерионосительства возбудителей коклюша и дифте
рии.

Противопоказания. Гиперчувствительность, детский возраст (для 
в/в инфузий), период лактации.

С осторожностью. Обструкция желчных протоков или печеночная 
недостаточность.

Режим дозирования. Внутрь, в/в.
Внутрь: взрослым — 3-6 млн ME 2 раза в сутки или по 1.5-3 млн 

ME 3 раза в сутки. При тяжелых инфекциях доза может быть увели
чена до 6-7.5 млн ME 2 раза в сутки. Детям с массой тела более 20 
кг — 150 тыс. МЕ/кг/сут в 3 приема; до 10 кг — 375-750 тыс. ME 2 
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раза в сутки; детям с массой тела 10-20 кг — 0.75-1.5 млн ME 2 раза в 
сутки; детям с массой тела более 20 кг — 75 тыс. МЕ/кг 2 раза в су
тки.

В/в капельно (в течение 1 ч): только взрослым, растворив содер
жимое флакона в 4 мл воды для инъекций, добавляют к 100 мл 5 % 
раствора декстрозы. При пневмонии — 1.5 млн ME каждые 8 ч, в тя
желых случаях дозу удваивают.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, аллергические реак
ции (кожная сыпь, зуд), болезненность в месте в/в введения; редко — 
повышение активности АЛТ и ЩФ.

В единичных случаях — тромбоцитопения, удлинение интервала 
Q— Г на ЭКГ, холестатический гепатит, острый колит, язвенный эзо
фагит, повреждение слизистой оболочки кишечника.

Взаимодействие. С осторожностью назначают с Л С, содержащими 
дегидрированные алкалоиды спорыньи.

Комбинация леводопы и карбидопы — увеличение Т1/2 леводопы, 
что может быть обусловлено подавлением спирамицином абсорбции 
карбидопы вследствие изменения перистальтики ЖКТ.

В отличие от эритромицина (родственного макролида), в метабо
лизме спирамицина не принимают участие изоферменты системы Р- 
450 печени, он не взаимодействует с циклоспорином или теофилли
ном.

Особые указания. Даже при наличии выраженных нарушений 
функции почек нет необходимости в коррекции режима дозирова
ния.

При назначении кормящим женщинам необходимо прекратить 
кормление, поскольку возможно проникновение в грудное молоко.

У спирамицина не выявлено тератогенного действия, поэтому 
можно без опасения применять у беременных женщин. Уменьшение 
риска передачи токсоплазмоза плоду во время беременности отмеча
ется с 25 до 8 % при использовании в I триместре, с 54 до 19 % — во
11 и с 65 до 44 % — в III триместре.

У пациентов с заболеваниями печени необходимо периодически 
контролировать функцию печени в период лечения.

© Стрепсилс плюс
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство.
Состав: амилметакрезол 0.223 мг, дихлорбензиловый спирт 

0.446 мг, «лидокаина гидрохлорид 0.6 мг — 100 мл.
Формы выпуска. Местно: спрей для местного применения, таб

летки для рассасывания.
Фармакологическое действие. Антисептический препарат, активен 

в отношении грамположительных и грамотрицательных микроорга
низмов in vitro, обладает противогрибковым действием. Оказывает 
также местноанестезирующее и противоотечное действие.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания полости 
рта и глотки.

Противопоказания. Гиперчувствительность, детский возраст (до
12 лет).

Режим дозирования. Местно. Взрослым и детям старше 12 лет — 
каждые 2-3 ч рассасывать по 1 таблетке или применять в виде спрея. 
Максимальная суточная доза — 8 таблеток.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
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Особые указания. При назначении больным сахарным диабетом 
необходимо учитывать, что 1 таблетка содержит 2.6 мг сахара.

Е) Стрепсилс с витамином С
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство.
Состав: амилметакрезол 0.6 мг, аскорбиновая кислота 100 мг, ди

хлорбензиловый спирт 1.2 мг.
Формы выпуска. Местно: таблетки для рассасывания.
Фармакологическое действие. Антисептический препарат для ме

стного применения. Активен в отношении грамположительных и гра- 
мотрицательных микроорганизмов и некоторых грибов. Уменьшает 
заложенность носа.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания полости 
рта и глотки.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно, взрослым и детям — каждые 2-3 ч 

рассасывать по 1 таблетке. Максимальная суточная доза — 8 таблеток.
Побочные эффекты. /Аллергические реакции.
Передозировка. Симптомы: дискомфорт со стороны ЖКТ.
Особые указания. При назначении больным сахарным диабетом 

необходимо учитывать, что 1 таблетка содержит 2.6 мг сахара.

© СТРЕПТОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы: Стрептомицин; Стрептомицин-КМП; Стрептомицин- 

хлоркальциевый комплекс.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутримышечного введения 0.5, 1 г, 250 мг, порошок для 
приготовления раствора для инъекций 0.5, 1 г, 100, 200, 250 мг.

Химическое название. О-2-Дезокси-2-(метиламино)-альфа-Ь-глю- 
копиранозил (1 - 2) - О- 5 - дезокси- 3 - С- формил- альфа- L-ликсофурано- 
зил(1-4)-1Ч, 1Ч’-бис(аминоиминометил)-О-стрептамин (в виде суль
фата).

Описание. Порошок или пористая масса белого или почти белого 
цвета, без запаха, горького вкуса. Практически нерастворим в этано
ле, хлороформе, эфире, легко растворим в воде. Устойчив в слабоки
слой среде, легко разрушается в растворах крепких кислот и щелочей 
при нагревании.

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия из группы аминогликозидов. Образуется в процессе жизнедея
тельности лучистых грибов Streptomyces globisporus (используемых для 
промышленного производства) или других видов. Оказывает бакте
риостатическое действие: проникая внутрь микробной клетки, связы
вается со специфическими белками-рецепторами на 30S субъединице 
рибосом, нарушая образование инициирующего комплекса — мат
ричная PHK-30S субъединица рибосомы, что приводит к распаду по
лирибосом, и, как следствие этого, возникают дефекты при считыва
нии информации с ДНК, синтезируются неполноценные белки, что 
приводит к остановке роста и развития микробной клетки.

Обладает широким спектром действия. Активен в отношении 
Mycobacterium tuberculosis, большинства грамотрицательных бактерий 
{Escherichia coli, Salmonella spp., Shigella spp., Yersinia spp., Klebsiella spp., 
Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumoniae, Neisseria gonorrhoeae, Neis
seria meningitidis, Brucella spp., Francisella tularensis, Yersinia pestis), неко
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торых грамположительных микроорганизмов (Staphylococcus spp.), 
умеренно активен в отношении Streptococcus spp., в т. ч. Streptococcus 
pneumoniae, Enterococcus spp.

Устойчив в слабокислой среде, но легко разрушается в растворах 
крепких кислот и щелочей при нагревании.

В комбинации с пенициллином или ванкомицином эффективен в 
лечении эндокардита, вызываемого Enterococcus faecalis или Streptococ
cus viridans.

Фармакокинетика. Плохо всасывается в ЖКТ. Внутрь применяет
ся только при кишечных инфекциях; парентерально (в/м, в/в) — при 
системных. При в/м введении быстро и полностью всасывается. 
ТСтах — 0.5-1.5 ч, величина после в/м введения 1 г — 25-50 мкг/ 
мл. Связь с белками плазмы — менее 10 %. Распределяется во вне
клеточной жидкости, жидкости абсцессов, плевральном выпоте, в ас
цитической, перикардиальной, синовиальной, лимфатической и пе
ритонеальной жидкостях. Высокие концентрации создаются в поч
ках, печени, легких; низкие — в костной и жировой ткани. Объем 
распределения у взрослых — 0.26 л/кг, у детей — 0.2-0.4 л/кг, у ново
рожденных в возрасте менее 1 нед и массой тела менее 1500 г — до 
0.68 л/кг, в возрасте менее 1 нед и массой тела более 1500 г —до 
0.58 л/кг, у больных муковисцидозом — 0.3-0.39 л/кг. Не проникает 
через неповрежденный ГЭБ. Проникает через плаценту и в грудное 
молоко.

Метаболизму не подвергается. Т1/2 у взрослых — 2-4 ч, у новорож
денных — 5-8 ч, у детей более старшего возраста — 2.5-4 ч. Конечный 
Т1/2 — бблее 100 ч (высвобождение из внутриклеточных депо). У боль
ных с почечной недостаточностью Т1/2 варьирует в зависимости от 
степени недостаточности — до 100 ч, у больных с муковисцидозом — 
1-2 ч, у больных с ожогами и гипертермией может быть короче по 
сравнению со средними показателями вследствие повышенного кли
ренса. Выводится почками (95 %) в неизмененном виде.

Показания. Туберкулез различной локализации (в т. ч. туберкулез
ный менингит), венерическая гранулема, туляремия, бруцеллез, чума, 
эндокардит (в сочетании с ампициллином), кишечные инфекции, 
инфекции мочевыводящих путей (после установления чувствительно
сти возбудителя).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам в анамнезе), тяжелая ХПН с азотемией и уремией, ор
ганические поражения VIII пары черепномозговых нервов, беремен
ность.

С осторожностью. Миастения, паркинсонизм, ботулизм (амино
гликозиды могут вызвать нарушение нервно-мышечной передачи, 
что приводит к дальнейшему ослаблению скелетной мускулатуры), 
облитерирующий эндартериит, ХСН П-Ш ст., ХПН, дегидратация, 
нарушение мозгового кровообращения, склонность к кровоточиво
сти, пожилой и детский возраст, период лактации.

Режим дозирования. В/м, интратрахеально, интрабронхиально (в 
виде аэрозолей), внутрь (для местного лечения инфекций ЖКТ). Ра
зовая доза для взрослых при в/м введении — 0.5-1 г, суточная — 1-2 г. 
При плохой переносимости больным с массой тела менее 50 кг и ли
цам старше 60 лет — в суточной дозе 750 мг.

Для детей в возрасте до 3 мес — в дозе из расчета 10 мг/кг/сут, в 
возрасте от 3 до 6 мес — 15 мг/кг, от 6 мес до 2 лет — 20 мг/кг. Для 
детей до 13 лет и подростков суточная доза — 15-20 мг/кг, но не бо
лее 500 мг/сут — для детей до 13 лет и 1 г/сут — для подростков. Мак
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симальные дозы: детям в возрасте до 2 лет — 20 мг/кг/сут; 3-4 года: 
разовая — 150 мг, суточная — 300 мг; 5-6 лет: разовая — 175 мг, суточ
ная — 350 мг; 7-9 лет: разовая —200 мг, суточная —400 мг; 9-14 лет: 
разовая — 250 мг, суточная — 500 мг.

При нетуберкулезной этиологии частота введения — 3-4 раза в су
тки, продолжительность лечения — 7-10 дней. При лечении туберку
леза суточную дозу вводят в 1 прием, при плохой переносимости — в 
2 приема, длительность лечения — 3 мес и более. Интратрахеально, 
взрослым —по 0.5-1 г 2-3 раза в неделю. Для пациентов с сопутст
вующей артериальной гипертензией и ИБС начальная доза — 250 мг/ 
сут, при хорошей переносимости дозу увеличивают.

При почечной недостаточности режимы терапии корректируют в 
соответствии с ее степенью.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, нарушение функции печени (повышение актив
ности «печеночных» трансаминаз, гипербилирубинемия).

Со стороны нервной системы: головная боль, сонливость, сла
бость, периферический неврит, неврит лицевого нерва (ощущение 
жжения в области лица или полости рта, парестезии), редко — нерв
но-мышечная блокада при одновременном введении с миорелаксан
тами (затруднение дыхания, ночные апноэ, остановка дыхания), ней
ротоксическое действие (подергивание мышц, парестезии, эпилепти
ческие припадки).

Со стороны органов чувств: ототоксичность (потеря слуха, звон, 
гудение или ощущение заложенности в ушах, снижение слуха, вплоть 
до необратимой глухоты), вестибулярные и лабиринтные нарушения 
(дискоординация, головокружение, тошнота, рвота, неустойчивость).

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность (зна
чительное увеличение или уменьшение частоты мочеиспускания, 
олигурия, полиурия, жажда, снижение аппетита, тошнота, рвота).

Аллергические реакции: зуд, гиперемия кожи, сыпь, ангионевро
тический отек, лихорадка.

Местные реакции: гиперемия и боль в месте введения.
Передозировка. Симптомы: токсические реакции (потеря слуха, 

атаксия, головокружение, расстройства мочеиспускания, жажда, сни
жение аппетита, тошнота, рвота, звон или ощущение заложенности в 
ушах, нарушение дыхания).

Лечение: для снятия блокады нервно-мышечной передачи и ее 
последствий — гемодиализ или перитонеальный диализ, антихолинэ- 
стеразные Л С, соли Са2+, ИВЛ, другая симптоматическая и поддер
живающая терапия.

Взаимодействие. Несовместим с другими нефро- и ототоксичны- 
ми ЛС (в т. ч. с другими аминогликозидами, полимиксинами).

Снижает эффективность антимиастенических ЛС.
Проявляет синергизм при взаимодействии с р-лактамными анти

биотиками.
В/в введение индометацина снижает почечный клиренс стрепто

мицина, повышая концентрацию в крови и увеличивая Т1/2.
Метоксифлуран увеличивает риск развития побочных эффектов.
ЛС для ингаляционной общей анестезии (галогенсодержащие уг

леводороды), наркотические анальгетики, переливание больших ко
личеств крови с цитратными консервантами в качестве антикоагу
лянтов, другие ЛС, блокирующие нервно-мышечную передачу, уси
ливают нервно-мышечную блокаду.
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Особые указания. В период лечения необходимо не реже 1 раза в 
неделю контролировать функцию почек, слухового нерва и вестибу
лярного аппарата.

Вероятность развития нефротоксичности выше у больных с нару
шением функции почек, а также при назначении высоких доз или в 
течение длительного времени (у этой категории больных может по
требоваться ежедневный контроль функции почек).

При неудовлетворительных аудиометрических тестах дозу препа
рата снижают или прекращают лечение.

Аминогликозиды проникают в грудное молоко в небольших коли
чествах (поскольку они плохо всасываются из ЖКТ, связанных с ни
ми осложнений у грудных детей зарегистрировано не было).

При отсутствии положительной клинической динамики следует 
помнить о возможности развития резистентных микроорганизмов. В 
подобных случаях необходимо отменить лечение и начать проведение 
соответствующей терапии.

[=) Стрептосалюзид
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Состав: Стрептомицин, Салюзид.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутримышечного введения 0.5, 1г.
Химическое название. Стрептомициновая соль 2-карбокси-3,4-ди- 

метоксибензаль-изоникотиноил-гидразона.
Фармакологическое действие. Антибактериальное бактерицидное 

средство, активно в отношении вне- и внутриклеточно расположен
ных Mycobacterium tuberculosis, чувствительных к стрептомицину и 
изониазиду.

Показания. Туберкулез (активная форма).
Противопоказания. Гиперчувствительность, эпилепсия, повышен

ная судорожная готовность, полиомиелит (в анамнезе), почечная/пе- 
ченочная недостаточность. Флебиты, легочно-сердечная недостаточ
ность, артериальная гипертензия, распространенный атеросклероз. 
Заболевания нервной системы, бронхиальная астма, псориаз, экзема 
в фазе обострения, микседема. Облитерирующий эндартериит, миа
стения, неврит слухового нерва.

Режим дозирования. В/м, интратрахеально или ингаляционно. 
Средняя суточная доза для взрослых — 1 г. Начальная доза — 500 мг/ 
сут; при хорошей переносимости дозу увеличивают до 1 г/сут. Детям 
вводят меньшие дозы, в соответствии с возрастом и массой тела. 
Курс лечения — 3 мес и более.

Побочные эффекты. Крапивница, лекарственная гипертермия, на
рушения функции почек, альбуминурия, гематурия, тошнота, рвота, 
диарея, тахикардия. Головокружение, головная боль, вестибулярные 
и лабиринтные нарушения, снижение слуха. Лекарственный гепатит. 
Ухудшение сна, эйфория. Психоз.

Особые указания. Беременным женщинам и грудным детям на
значают только по жизненным показаниям.

[=1 СУЛЬТАМИЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический + 0- 

лактамаз ингибитор.
Синоним — Амписид.
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Формы выпуска: Внутрь: порошок для приготовления суспензии 
для приема внутрь 250 мг|5 мл, таблетки покрытые оболочкой 375 мг.

Химическое название. Ампициллина оксиметилпенициллинатсуль- 
фоновый сложный эфир или [[3,3-диметил-7-оксо-4-тиа-1-азабицик- 
ло [3,2,0] гепт-2-ил) карбонил] окси] метилового эфира [28-[2альфа- 
(2R*,5S*),  5альфа, ббета (8*)]]-6-[(аминофенилацетил)амино]-3,3-ди-  
метил-7-оксо-4-тиа -1-азабицикло [3,2,0] гептан-2-карбоновой ки
слоты S’,S’-диоксид.

Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик широ
кого спектра действия, кислотоустойчив. Блокирует синтез пепти
догликана клеточной стенки микроорганизмов. Действующим нача
лом является ампициллин — полусинтетический пенициллиновый 
антибиотик широкого спектра действия, разрушающийся р-лактама
зами.

Второй компонент (сульбактам), не обладая антибактериальной 
активностью, подавляет р-лактамазы и в связи с этим ампициллин 
преобретает способность действовать на устойчивые (продуцирую
щие р-лактамазы) штаммы.

Сультамициллин активен в отношении большинства грамполо- 
жительных и грамотрицательных микроорганизмов {Staphylococcus 
spp., Streptococcus spp., Haemophilus influenzae et parainfluenzae, Neisse
ria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae, Escherichia coli, Klebsiella spp., 
Proteus spp., Citrobacter spp., Enterobacter spp., Clostridium spp., неспо
рообразующих анаэробов Pictococcus spp., Peptostreptococcus spp., 
Bacteroides spp., в т. ч. Bacteroides fragilis). Неэффективен в отноше
нии пенициллиназопродуцирующих штаммов стафилококков, всех 
штаммов синегнойной палочки, большинства штаммов клебсиелл и 
энтеробактерий.

Активность сультамициллина в отношении не вырабатывающих 
Р-лактамазу возбудителей, не превышает активности одного ампи
циллина.

Фармакокинетика. Во время абсорбции происходит гидролиз суль
тамициллина, что обеспечивает концентрацию в крови сульбактама и 
ампициллина в молярном соотношении 1:1.

Биодоступность сультамициллина составляет 80 % от эквивалент
ной в/в дозы сульбактама и ампициллина.

Стах ампициллина в 2 раза превышает концентрацию, которая от
мечается при приеме внутрь равной дозы ампициллина.

Т1/2 для ампициллина и сульбактама — 1 ч и 0.75 ч (возрастает у 
пожилых и у больных с тяжелой почечной недостаточностью).

Выводится почками — 75 % (ампициллин) и 50 % (сульбактам) в 
неизмененном виде.

Показания. Бактериальные инфекции различной локализации, 
вызванные чувствительной микрофлорой:

инфекции органов дыхания (в т. ч. пневмония, хронический 
бронхит, эмпиема плевры);

инфекции ЛОР-органов (в т. ч. синусит, тонзиллит, средний 
отит);

инфекции мочевыводящих путей и половых органов (пиелонеф
рит, пиелит, цистит, уретрит, простатит, эндометрит, гонорея);

инфекции желчевыводящих путей (холецистит, холангит); 
инфекции кожи и мягких тканей (рожа, импетиго, вторично ин

фицированные дерматиты);
инфекции ЖКТ (дизентерия, сальмонеллез, сальмонеллоноси- 

тельство);
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инфекции костей и суставов.
Противопоказания. Гиперчувствительность, инфекционный моно

нуклеоз, период лактации.
С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 

беременность.
Режим дозирования. Внутрь. Взрослым —по 375-750 мг 2 раза в 

сутки.
При неосложненной гонорее — 2.25 г (6 таблеток по 375 мг), од

нократно. Для увеличения длительности циркуляции сультамицилли- 
на в плазме возможно одновременное назначение Л С, блокирующих 
канальцевую секрецию.

Детям с массой тела менее 30 кг — по 25-50 мг/кг/сут в 2 приема; 
детям с массой тела более 30 кг назначают в дозах, рекомендованных 
для взрослых.

У больных с выраженной почечной недостаточностью (КК менее 
30 мл/мин) необходима коррекция режима дозирования — уменьше
ние кратности приема.

Курс лечения —5-14 дней (при необходимости может быть про
длен). После нормализации температуры тела и исчезновения других 
патологических симптомов лечение продолжают еще в течение 48 ч.

При любой инфекции, вызванной гемолитическим стрептокок
ком, курс лечения не менее 10 дней (для предотвращения развития 
острой ревматической лихорадки или гломерулонефрита).

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, снижение аппетита, диарея, повышение активности «пе
ченочных» трансаминаз; псевдомембранозный энтероколит.

Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: анемия, 
лейкопения, тромбоцитопения.

Со стороны нервной системы: сонливость, недомогание, головная 
боль.

Лабораторные показатели: азотемия, повышение концентрации 
мочевины, гиперкреатининемия.

Аллергические реакции: крапивница, гиперемия кожи, ангионев
ротический отек, ринит, конъюнктивит, лихорадка, артралгия, эози
нофилия, анафилактический шок.

Прочие: при длительном лечении — суперинфекция, вызванная 
устойчивыми к препарату микроорганизмами (кандидоз).

Взаимодействие. Повышает эффективность непрямых антикоагу
лянтов (подавляя кишечную микрофлору, снижает синтез витамина 
К и протромбиновый индекс); уменьшает эффективность перораль
ных контрацептивов, Л С, в процессе метаболизма которых образует
ся ПАБК, и этинилэстрадиола (риск развития кровотечений «про
рыва»).

Фармацевтически несовместим с продуктами крови или белковы
ми гидролизатами, аминогликозидами.

Антациды, глюкозамин, слабительные Л С, пища, аминогликози
ды замедляют и снижают абсорбцию; аскорбиновая кислота повыша
ет всасывание.

Бактерицидные антибиотики (в т. ч. аминогликозиды, цефалоспо
рины, циклосерин, ванкомицин, рифампицин) оказывают синергид- 
ное действие; бактериостатические ЛС (макролиды, хлорамфеникол, 
линкозамиды, тетрациклины, сульфаниламиды) — антагонистиче
ское.

Диуретики, аллопуринол, фенилбутазон, НПВП и другие ЛС, 
снижающите канальцевую секрецию, повышают концентрацию.
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Аллопуринол повышает риск развития кожной сыпи.
Особые указания. У пациентов, имеющих повышенную чувстви

тельность к пенициллинам, возможны перекрестные аллергические 
реакции с цефалоспориновыми антибиотиками.

При курсовом лечении необходимо проводить контроль за состоя
нием функции органов кроветворения, печени и почек.

Возможно развитие суперинфекции за счет роста нечувствитель
ной к нему микрофлоры, что требует соответствующего изменения 
антибактериальной терапии.

При лечении больных сепсисом возможно развитие реакции бак
териолиза (реакция Яриша—Герксгеймера).

Если у больного гонореей подозревается наличие сифилитическо
го поражения, перед началом приема сультамициллина необходимо 
провести исследование в темном поле, а затем каждый месяц прово
дить серологические исследования в течение минимум 4 мес.

® СУЛЬФАГУАНИДИН
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Сульгин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. 4-Амино-N-(аминоиминометил) бензол- 

сульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид. Механизм действия обусловлен ан
тагонизмом с ПАБК и конкурентным угнетением дигидроптероат- 
синтетазы, что приводит к нарушению синтеза тетрагидрофолиевой 
кислоты, необходимой для синтеза пуринов и пиримидинов. Угнетает 
рост кишечной палочки и снижает синтез тиамина, рибофлавина, 
никотиновой кислоты и др. в кишечнике.

Фармакокинетика. Абсорбция незначительная. В кишечнике соз
дается высокая бактериостатическая концентрация.

Показания. Бактериальная дизентерия, колит, энтероколит; под
готовка к операциям на толстом кишечнике.

Противопоказания. Гиперчувствительность, гипербилирубинемия 
(у детей), дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, нефроуролити- 
аз, порфирия, В12-дефицитная анемия, беременность, период лакта
ции, период новорожденное™, грудной возраст.

Режим дозирования. При острой дизентерии проводят 2 курса ле
чения. Первый курс: в 1-й и 2-й день — 1 г каждые 4 ч (всего 6 г/сут),
3- й и 4-й день — 1 г каждые 6 ч (4 г/сут), 5-й и 6-й день — 1 г каждые 
8 ч (3 г/сут). При необходимости через 5-6 дней проводят второй 
курс: 1-й и 2-й день — по 1 г каждые 4 ч, ночью — через 8 ч (всего 5 
г/сут), 3-й и 4-й день — 1 г через 4 ч (4 г/сут), ночью не дают, 5-й 
день — 3 г/сут.

Детям до 3 лет — 0.2 г/кг/сут в 3 приема, старше 3 лет — 0.4-0.75 г 
4 раза в сутки в течение 7 дней.

При лечении др. инфекций: взрослым — внутрь, по 1-2 г каждые
4- 6 ч; в следующие 2-3 дня — половинные дозы.

Детям — в первый день по 0.1 г/кг/сут равными дозами каждые 
4 ч, в следующие дни — по 0.2-0.5 г каждые 6-8 ч.

Для профилактики послеоперационных осложнений со стороны 
кишечника — по 0.05 г/кг каждые 8 ч, в течение 5 дней до и 7 дней 
после операции.

Высшие дозы для взрослых: разовая — 2 г, суточная — 7 г.
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Побочные эффекты. Тошнота, рвота, кристаллурия, аллергические 
реакции (крапивница, эксфолиативный дерматит), гиповитаминоз В, 
лейкопения, неврит.

Взаимодействие. Снижает надежность пероральной контрацепции. 
Бензокаин, прокаин снижают противомикробную активность 

(при гидролизе высвобождают ПАБ К).
НПВП, гипогликемические Л С (производные сульфонилмочеви- 

ны), фенитоин и антикоагулянты кумаринового ряда усиливают вы
раженность побочных эффектов.

Аскорбиновая кислота, гексаметилентетрамин повышают риск 
развития кристаллурии.

Особые указания. С целью предупреждения кристаллурии в пери
од лечения больные должны получать обильное питье (2-3 л/сут). 
Раннее прекращение лечения или недостаточные дозы могут приво
дить к появлению устойчивых штаммов возбудителей.

В период лечения рекомендуется прием витаминов группы В.

® СУЛЬФАДИАЗИН НАТРИЙ
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Сульфазин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. 4-Амино-Ы-2-пиримидинилбензолсульфо- 

намид (в виде натриевой соли).
Описание. Кристаллический порошок от белого до светло-кремо

вого цвета, без запаха. Желтеет на свету, распадается в кислых средах. 
Нерастворим в органических растворителях и воде, хорошо раство
рим в щелочах.

Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати
ческое средство, сульфаниламид длительного действия. Механизм 
действия обусловлен конкурентным антагонизмом с ПАБК и угнете
нием дигидроптероатсинтетазы, что приводит к нарушению синтеза 
тетрагидрофолиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и 
пиримидинов. Активен в отношении грамположительных и грамот- 
рицательных микроорганизмов: Staphylococcus spp., Streptococcus spp., в 
т. ч. Streptococcus pneumoniae, палочки Фридлендера, Escherichia coli, 
Shigella dysenteria spp., Shigella flexneri spp., Shigella boydii spp., Shigella 
sonnei spp., Chlamydia trachomatis. Проявляет также противопротозой- 
ную активность.

Фармакокинетика. Быстро и хорошо абсорбируется (70-100 %). 
ТСтах — 3-6 ч, величина Стах после однократной дозы 2 г — 30-60 
мкг/мл. Связь с белками плазмы — 38-48 %.

Распределяется в тканях и жидкостях организма, включая плев
ральный выпот, перитонеальную и синовиальную жидкости, водяни
стую влагу, ткани влагалища и среднее ухо. Проникает в СМЖ 
(32-65 % от концентрации в плазме). Обнаруживается в моче пример
но через 30 мин (растворимость в моче более низкая, чем у других 
сульфаниламидов — риск кристаллурии). Быстро проникает через 
плаценту и в грудное молоко. Метаболизируется в печени путем аце
тилирования до неактивных метаболитов, которые сохраняют ток
сичность исходного соединения. Возможно незначительное связыва
ние в печени с глюкуроновой кислотой.

Tj/2 —10 ч, при почечной недостаточности — 34 ч. Выводится поч
ками (60-85 % в неизмененном виде за 48-72 ч), путем клубочковой 
фильтрации, а также частично путем канальцевой секреции и реаб
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сорбции как активного препарата, так и метаболитов. При щелочной 
реакции мочи выведение усиливается; небольшие количества выво
дятся с калом, желчью и другими секретами организма. Перитонеаль
ный диализ неэффективен, а гемодиализ умеренно эффективен.

Показания. В качестве препарата второго выбора: мягкий шанкр, 
эндоцервикальные и уретральные хламидийные инфекции, малярия 
(вызываемая устойчивой к хлорохину Plasmodium falciparum), нокар- 
диоз, средний отит (в комбинации с другими антибактериальными 
ЛС), ревматическая атака (профилактика), токсоплазмоз (в сочета
нии с пириметамином), трахома.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения (лейкопения, нейтропения), мегалобластная 
анемия на фоне дефицита фолатов, почечная/печеночная недоста
точность, врожденный дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, 
азотемия, порфирия, беременность, период лактации, период ново- 
рожденности и грудной возраст (до 3 мес).

Режим дозирования. Внутрь, насыщающая доза (однократно) — 
2-4 г, затем в течение 1-2 дней — по 1 г каждые 4 ч, далее по 1 г каж
дые 6-8 ч.

Менингит (профилактика): 1 г каждые 12 ч в течение 2 дней.
Ревматическая атака (профилактика): 1 г 1 раз в сутки.
Токсоплазмоз: 50 мг/кг 2 раза в сутки одновременно с 2 мг/кг/сут 

пириметамина в течение 2 дней, далее по 1 мг/кг/сут пириметамина в 
течение 2-6 мес и затем по 1 мг/кг/сут пириметамина 3 раза в неде
лю. Кроме того, при этой схеме назначают по 5 мг лейковорина 3 ра
за в неделю. Все 3 препарата следует применять в течение 12 мес. 
Максимальная суточная доза для детей — 6 г.

Токсоплазмоз: больные СПИДом — 1-2 г каждые 6 ч с 50-100 мг 
пириметамина в сутки и 10-25 мг лейковорина в сутки. Детям: на
чальная доза — 75 мг/кг, затем — 37.5 мг/кг каждые 6 ч или 25 мг/кг 
каждые 4 ч.

При почечной недостаточности может потребоваться снижение 
дозы.

Побочные эффекты. Головная боль, головокружение, диспепсия, 
лейкопения, агранулоцитоз, тошнота, рвота, аллергические реакции 
(зуд, кожная сыпь, фотосенсибилизация);

редко — холестатический гепатит; повышение активности «пече
ночных» трансаминаз, гипербилирубинемия, азотемия, гиперкреати- 
нинемия;

крайне редко — токсический эпидермальный некролиз (синдром 
Лайелла), злокачественная экссудативная эритема (синдром Стивен
са-Джонсона), интерстициальный нефрит или некроз канальцев, 
кристаллурия или гематурия; нейротоксическое действие (спутан
ность сознания, дезориентация, эйфория, галлюцинации, депрессия); 
псевдомембранозный колит, вызываемый Clostridium difficile (может 
развиваться в течение нескольких недель после прекращения лече
ния), зоб или нарушение функции щитовидной железы.

Взаимодействие. Усиливает побочное действие анестетиков, амио
дарона, производных сульфонилмочевины, антикоагулянтов, проти
вомалярийных и противоэпилептических Л С, циклоспорина.

Может препятствовать бактерицидному действию пенициллинов 
при лечении менингита или других заболеваний, требующих быстро
го бактерицидного эффекта.

Снижает концентрацию циклоспорина в плазме, усиливая его ме
таболизм.

802



Усиливает эффекты метотрексата (вытесняет из участков связыва
ния с белками).

Циметидин повышает риск развития лейкопении.
Миелотоксичные ЛС — риск лейко- и/или тромбоцитопении.
Эстрогенсодержащие пероральные контрацептивы — возрастание 

частоты прорывных кровотечений и наступления беременности.
Гепатотоксичные Л С — риск развития гепатотоксического дейст

вия.
Метенамин — риск развития кристаллурии (при кислой реакции 

мочи метенамин превращается в формальдегид, который может обра
зовывать нерастворимый осадок с сульфадиазином).

Сульфинпиразон и фенилбутазон повышают концентрацию за 
счет вытеснения из участков связывания с белками.

Особые указания. Во время терапии рекомендуется обильное ще
лочное питье для поддержания диуреза на уровне не менее 1.2 л/сут у 
взрослых.

Следует избегать чрезмерного солнечного облучения и пребыва
ния в помещениях, освещаемых лампами дневного света.

Может приводить к ложноположительным результатам пробы Бе
недикта на глюкозурию, определения креатинина в реакции Яффе с 
пикриновой кислотой в щелочной среде, теста с сульфосалициловой 
кислотой на протеинурию, теста на уробилирубин.

Не применяют у новорожденных и грудных детей (до 3 мес), так 
как сульфаниламиды конкурируют с билирубином за участки связы
вания с альбумином плазмы крови, повышая риск возникновения 
ядерной желтухи у новорожденного.

1=1 СУЛЬФАДИАЗИН СЕРЕБРА
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синонимы: Дермазин; Сильведерм; Сульфаргин.
Формы выпуска. Наружно: аэрозоль для наружного применения 

1 %, крем для наружного применения 1 %, мазь для наружного при
менения.

Химическое название. 4-Амино-М-2-пиримидинилбензолсульфо- 
намид (в виде серебряной соли).

Фармакологическое действие. Сульфаниламидный препарат для 
местного применения. Обладает широким спектром антибактериаль
ного действия, в который входят практически все микроорганизмы, 
которые могут инфицировать ожоговые раны: Escherichia coli, Proteus 
spp., Staphylococcus spp., Klebsiella spp.\ также чувствительны некоторые 
виды грибов и дрожжей. Снижает активность SH-содержащих фер
ментов микробной клетки.

При нанесении на поврежденные кожные покровы диссоциирует 
с высвобождением ионов серебра и сулфаниламида, концентрации 
которых достаточны для подавления роста болезнетворных микроор
ганизмов и в то же время не оказывают повреждающего действия на 
клетки тканей. Проникает в некротическую ткань. Незначительно 
испаряется с поверхности раны, не имеет неприятного запаха и легко 
смывается водой.

Фармакокинетика. При нанесении на раневую поверхность в пе
риферический и системный кровоток абсорбируется около 10 % 
сульфадиазина и 1 % серебра. Нанесение на обширную раневую по
верхность сопровождается повышением концентрации сульфадиази
на в крови до 10-20 мкг/мл.
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Показания. Инфицированные поверхностные раны и ожоги со 
слабой экссудацией, пролежни, трофические и длительно незажи
вающие язвы (включая раны культи), ссадины, пересадка кожи.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, по- 
чечная/печеночная недостаточность, порфирия, беременность, пери
од новорожденности и грудной возраст (до 1 мес), глубокие гнойные 
раны и ожоги с выраженной экссудацией.

Режим дозирования. Наружно. Взрослым и детям старше 1 мес по
врежденную поверхность, после очистки раны, смазывают слоем кре
ма или мази толщиной 1.5-2 мм 1-2 раза в сутки; большие повреж
денные поверхности кожи закрываются стерильной повязкой, сме
няемой 1-2 раза в сутки. При смене повязок не наблюдается болевых 
эффектов. Перед каждой повторной аппликацией необходимо уда
лить предыдущий слой препарата струей воды или антисептическим 
ЛС.

Максимальная доза — 0.3 г мази.
Побочные эффекты. Жжение, зуд, коричневато-серое окрашива

ние кожи, кожные аллергические реакции (кожная сыпь, фотосенси
билизация); при длительном применении на больших раневых по
верхностях — системные побочные эффекты (лейкопения, головная 
боль, диспепсия).

Особые указания. При лечении пациентов с печеночной и/или 
почечной недостаточностью необходимо регулярно проводить кон
троль концентрации сульфаниламидов в плазме.

Соли серебра, вступая в реакции с кислородом воздуха, металлами 
и другими химическими компонентами, особенно при катализирую
щем тепловом воздействии, темнеют, поэтому препарат должен хра
ниться в закрытой таре и вдали от источников тепла.

Части тела, обработанные препаратом, рекомендуется предохра
нять от действия прямых солнечных лучей.

® СУЛЬФАДИМЕТОКСИН
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синонимы: Сульфадиметоксин; Сульфадиметоксин-Дарница;

Сулъфадиметоксин-ТАТ.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 200 мг.
Химическое название. 4-Амино-М-(2,6-диметокси-4-пиримиди- 

нил) бензолсульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид длительного действия. Механизм 
действия обусловлен конкурентным антагонизмом с ПАБК, угнете
нием дигидроптероатсинтетазы, нарушением синтеза тетрагидрофо- 
лиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и пиримидинов. 
Активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
микроорганизмов: Staphylococcus spp., Streptococcus spp., в т. ч. Strepto
coccus pneumoniae, палочки Фридлендера, Escherichia coli, Shigella spp., 
Chlamydia trachomatis.

Фармакокинетика. После приема внутрь через 30 мин обнаружи
вается в крови, ТСтах — 8-12 ч. Плохо проникает через ГЭБ. Терапев
тическая концентрация у взрослых отмечается при приеме 1-2 г в 1 
день и 0.5-1 г — в последующие дни. Препарат накапливается в кро
ви, прежде всего за счет высокой степени связывания с протеинами 
крови (90-99 %). Хорошо распределяется по органам и системам. Но, 
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в отличие от иных представителей сульфаниламидов длительного 
действия, плохо проникает через ГЭБ и его концентрация в ликворе 
низкая. Однако при воспалении менингеальных оболочек проницае
мость ГЭБ резко возрастает. Хорошо проникает в плевральную жид
кость (60-90 % от концентрации в крови), в билиарную систему, где 
его концентрации в 1.5-4 раза выше, чем в крови. В отличие от дру
гих сульфаниламидов, преимущественный метаболизм осуществляет
ся по пути микросомального глюкуронирования, связанного с цито
хромом Р-450 и НАДФН-зависимого.

Выводится медленно, прежде всего за счет удерживания в крови 
белками плазмы и за счет высокой степени реабсорбции в канальцах 
почек (93-97.5 %). В крови содержится 5-15 % ацетилированных ме
таболитов, в моче — 10-25 % ацетильных производных и 75-90 % — 
глюкуронида сульфадиметоксина; последний хорошо растворим и не 
провоцирует развитие кристаллурии. Ацетильное производное не ре
абсорбируется и полностью выводится почками. Через 24 ч выводит
ся 20-44 % принятой дозы, через 48 ч —до 56%, через 96 ч —до 
83.3 %.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызван
ные чувствительной микрофлорой: тонзиллит, бронхит, пневмония, 
гайморит, отит, дизентерия, воспалительные заболевания желчных и 
мочевыводящих путей, рожа, раневая инфекция, трахома.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, почечная/печеночная недостаточность, ХСН, 
врожденный дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, порфирия, 
азотемия, беременность.

Режим дозирования. Внутрь, 1 раз в сутки, в 1 день — 1-2 г, за
тем — по 0.5-1 г/сут. Детям в 1 день — 25 мг/кг/сут, затем — 12.5 мг/ 
кг/сут. Курс лечения — 7-10 дней.

Побочные эффекты. Головная боль, диспепсия, лейкопения, агра
нулоцитоз, тошнота, рвота, аллергические реакции, холестатический 
гепатит.

Взаимодействие. Снижает эффективность бактерицидных анти
биотиков, действующих только на делящиеся микроорганизмы 
(в т. ч. пенициллины, цефалоспорины).

Прокаин, бензокаин и тетракаин снижают антибактериальную ак
тивность.

ПАСК и барбитураты усиливают противомикробное действие. 
Салицилаты повышают активность и токсичность.
Метотрексат и фенитоин повышают токсичность сульфадиметок

сина.
нпвп, тиоацетазон, хлорамфеникол усиливают токсическое дей

ствие на кровь (лейкопения, агранулоцитоз).
Усиливает действие антикоагулянтов непрямого действия, фени

тоина, сульфаниламидов с гипогликемическим действием; производ
ные пиразолона, индометацин и салицилаты увеличивают свободную 
фракцию препарата в крови.

Снижает эффективность пероральных контрацептивов.
Усиливает метаболизм циклоспорина.
Особые указания. Во время терапии рекомендуется обильное ще

лочное питье, контроль показателей крови и мочи.

® СУЛЬФАДИМИДИН
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
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Синоним — Сульфадимезин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 250 мг.
Химическое название. 4-Амино-^(4,6-диметил-2-пиримидинил) 

бензолсульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид. Механизм действия обусловлен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК, угнетением дигидроптероат- 
синтетазы, нарушением синтеза тетрагидрофолиевой кислоты, необ
ходимой для синтеза пуринов и пиримидинов. Активен в отношении 
грамположительных и грамотрицательных кокков, Escherichia coli, 
Shigella spp., Klebsiella spp., Vibrio cholerae, Clostridium perfringens, Bacil
lus anthracis, Corynebacterium diphtheriae, Yersinia pestis, Chlamydia spp., 
Actinomyces israelii, Toxoplasma gondii.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая (преимущественно в 
тонкой кишке). Связь с белками плазмы — 75-86 %. Хорошо прони
кает в ткани (в т. ч. легкие, ликвор).

Метаболизируется в печени путем ацетилирования. Т1/2 — 7 ч. Вы
водится почками путем клубочковой фильтрации. Ацетилированные 
метаболиты при концентрировании в моче могут выпадать в осадок. 
Растворимость метаболитов улучшается при подщелачивании мочи.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызван
ные чувствительной микрофлорой: пневмония, гонорея, сепсис, ди
зентерия, токсоплазмоз, тонзиллит, бронхит, гайморит, отит, воспа
лительные заболевания желчных и мочевыводящих путей, рожа, ра
невая инфекция.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, ХПН, гипербилирубинемия у детей (риск раз
вития билирубиновой энцефалопатии), врожденный дефицит глюко
зо-6-фосфатдегидрогеназы, порфирия, азотемия, беременность, пе
риод лактации.

Режим дозирования. Внутрь, по 1 г 4-6 раз в сутки. При пневмо
нии и менингите на первый прием — 2 г; детям — из расчета 0.1 г/кг 
на первый прием, затем по 0.25 г/кг каждые 4, 6, 8 ч. Высшие дозы 
для взрослых: разовая — 2 г, суточная — 7 г; для детей до 1 года су
точная — 0.15 г/кг, старше 1 года суточная — 0.1-0.15 г/кг.

При дизентерии проводят 2 курса лечения. Первый курс: в 1-й и 
2-й день — 1 г каждые 4 ч (всего 6 г/сут), 3-й и 4-й день — 1 г каждые 
6 ч (4 г/сут), 5-й и 6-й день — 1 г каждые 8 ч (3 г/сут). Через 5-6 дней 
проводят второй курс: 1-й и 2-й день — по 1 г каждые 4 ч, ночью — 
через 8 ч (всего 5 г/сут), 3-й и 4-й день — 1 г через 4 ч (4 г/сут, ночью 
не дают), 5-й день — 3 г/сут.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, кристаллурия, аллергические 
реакции, лейкопения, агранулоцитоз.

Взаимодействие. Снижает эффективность бактерицидных анти
биотиков, действующих только на делящиеся микроорганизмы (в т. 
ч. пенициллинов и цефалоспоринов).

Повышает (взаимно) гематотоксичность хлорамфеникола, тиама- 
зола.

Бензокаин, прокаин снижают противомикробную активность 
(при гидролизе высвобождают ПАБК).

Аскорбиновая кислота, гексаметилентетрамин повышают риск 
развития кристаллурии.

НПВП, гипогликемические ЛС (производные сульфонилмочеви- 
ны), фенитоин и антикоагулянты кумаринового ряда усиливают вы
раженность побочных эффектов.
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Антациды снижают всасывание в кишечнике.
При токсоплазмозе возможно сочетание с пириметамином.
Особые указания. Во время терапии рекомендуется обильное ще

лочное питье. При длительном применении необходим контроль по
казателей периферической крови.

® СУЛЬФАДОКСИН + ПИРИМЕТАМИН&
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Синоним — Фансидар.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки.
Фармакологическое действие. Противомалярийный препарат, на

рушает обмен фолиевой кислоты плазмодия. Не обладает гипоглике
мическим действием. Эффективен в отношении токсоплазм.

Показания. Профилактика и лечение: малярия; токсоплазмоз; 
пневмоцистная инфекция (профилактика).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (I три
местр), возможность зачатия в период лечения, период лактации, 
ранний грудной возраст (до 2 мес), печеночная и/или почечная не
достаточность, угнетение костномозгового кроветворения.

Режим дозирования. Для лечения малярии назначают однократные 
дозы: взрослым — 7.5 мл раствора в ампулах или 3 таблетки, детям 
10-14 лет — 5 мл или 2 таблетки, детям 7-9 лет — 3.5 мл или 1.5 таб
летки, 4-6 лет — 2.5 мл или 1 таблетка, детям до 4 лет — 1-1.5 мл или 
72 таблетки. Раствор в ампулах вводят в/м, глубоко. Для достижения 
быстрого терапевтического эффекта и предотвращения рецидивов ре
комендуется дополнительно назначать хинин в течение 3-7 дней. Для 
профилактики малярии пациентам, имеющим частичный иммунитет, 
назначают однократно 2-3 таблетки 1 раз в 4 нед; пациентам, у кото
рых отсутствует иммунитет,— 1 таблетку 1 раз в неделю. Детям в за
висимости от возраста назначают 72-2 таблетки 1 раз в 4 нед (с час
тичным иммунитетом) или 72"!-5 таблетки 1 раз в 2 нед (без иммуни
тета). Первую дозу препарата принимают за 1 нед до отъезда в энде
мичный район, прием продолжают в течение всего периода пребыва
ния в этом районе, а также еще 6 нед после возвращения. При токсо
плазмозе взрослым — по 2 таблетки 1 раз в неделю, в течение 6-8 нед. 
Для профилактики пневмоний грудным и детям младшего возраста 
назначают 40 мг/кг (рассчитывают по содержанию сульфадоксина) 1 
раз в 2 нед; взрослым — 1-2 таблетки в неделю.

Побочные эффекты. Чувство переполнения желудка, тошнота, 
рвота, стоматит, гепатит, гематологические изменения (лейкопения, 
тромбоцитопения, мегалобластная В12-дефицитная анемия, агрануло
цитоз, пурпура), вялость, головная боль, лихорадка, полиневрит, ле
гочные инфильтраты, кашель, одышка, кожные реакции (сыпь, зуд, 
выпадение волос, мультиформная экссудативная эритема (в т. ч. син
дром Стивенса—Джонсона), токсический эпидермальный некролиз 
(синдром Лайелла).

Взаимодействие. Несовместим с триметопримом или комбинация
ми триметоприма и сульфаниламидов (возможно усиление дефицита 
фолатов с соответствующими гематологическими изменениями).

При комбинированном применении с хлорохином побочные яв
ления могут наблюдаться чаще и в более тяжелой форме.

Особые указания. Терапия препаратом более 3 мес проводится под 
регулярным контролем картины крови. При длительном применении 
рекомендуется одновременный прием фолиевой кислоты. При появ
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лении на фоне лечения кашля или одышки препарат необходимо от
менить.

1=1 СУЛЬФАКАРБАМИД
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Уросульфан.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. Пара-аминобензолсульфонилмочевина или 

4-Амино-N-(аминокарбонил) бензол сульфонамид.
Фармакологическое действие. Сульфаниламид, оказывает проти

вомикробное действие. Механизм действия обусловлен конкурент
ным антагонизмом с ПАБК, угнетением дигидроптероатсинтетазы, 
нарушением синтеза тетрагидрофолиевой кислоты, необходимой для 
синтеза пуринов и пиримидинов. Наиболее активен в отношении 
Staphylococcus spp. и Escherichia coli. Высокая концентрация в моче 
способствует антибактериальному действию на возбудителей инфек
ций мочевыводящих путей.

Фармакокинетика. Хорошо и быстро всасывается из ЖКТ, но бы
стро покидает кровеносное русло. Слабо ацетилируется — около 10 % 
вещества находится в ацетилированной форме в крови и 10-20 % — в 
моче. Т1/2 — 4-7 ч. В крови создается высокая концентрация препара
та. Выводится преимущественно почками. Кристаллизации в моче
выводящих путях не наблюдается.

Показания. Цистит, пиелит, пиелонефрит, инфицированный гид
ронефроз и другие инфекции мочевыводящих путей. Наиболее эф
фективен при пиелитах и циститах без нарушений мочевыделения.

Противопоказания. Гиперчувствительность, ХПН, порфирия.
Режим дозирования. Внутрь, по 0.5-1 г 3-5 раз в день. Средняя до

за для взрослого — 3 г/сут. Курс лечения — от 6 до 12-14 дней, в зави
симости от особенностей течения болезни. Суточная доза для де
тей — 1-2.5 г (в 4-5 приемов). Высшие дозы для взрослых внутрь: ра
зовая — 2 г, суточная — 7 г.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.

1 СУЛЬФАЛЕН
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид. 
Синонимы: Сульфален; Сульфален-меглюмин; Сульфален-Н. С. 
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 200 мг;
Парентерально: раствор для внутривенного и внутримышечного 

введения 100 мг/мл.
Химическое название. 4-Амино-Ы-(3-метоксипиразинил) бензол- 

сульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид сверхдлительного действия. Меха
низм действия обусловлен конкурентным антагонизмом с ПАБК, уг
нетением дигидроптероатсинтетазы, нарушением синтеза тетрагидро
фолиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и пиримиди
нов. Обладает широким спектром активности в отношении Streptococ
cus spp., в т. ч. Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus spp., Neisseria me
ningitidis, Neisseria gonorrhoeae; Chlamydia trachomatis, Plasmodium spp.

Фармакокинетика. Абсорбция при приеме внутрь — быстрая, 
ТСтах — 4-6 ч. Связь с белками плазмы — невысокая. При однократ
ном парентеральном введении 5-10 мл 10 % раствора средняя тера
певтическая концентрация сохраняется в течение 24 ч. Хорошо про
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никает в жидкости и ткани организма. В высоких концентрациях об
наруживается в желчи (40 %). Подвергается метаболизму в печени пу
тем ацетилирования и образования комплексов с глюкуроновой ки
слотой, полностью лишенных противомикробной активности. В кро
ви содержится 2-25 %, в моче — 45-77 % ацетилированного вещества.

Ti/2 — 65 ч. Выводится медленно (60 % введенной дозы выводится 
в течение 9 дней), что обусловлено высокой степенью реабсорбции 
из дистальных отделов почечных канальцев после клубочковой 
фильтрации.

Показания. Инфекции, вызванные чувствительными микроорга
низмами: пневмония, бронхит, гонорея, сепсис, токсоплазмоз, сину
сит, отит, воспалительные заболевания желчных и мочевыводящих 
путей (холецистит, цистит, пиелит, уретрит), рожа, раневые инфек
ции, трахома, абсцессы, мастит, остеомиелит, малярия (в комбина
ции с противомалярийными Л С, особенно при формах, устойчивых к 
монотерапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, ХПН, врожденный дефицит глюкозо-6-фос
фатдегидрогеназы, порфирия, азотемия, беременность.

Режим дозирования. При острых и быстропротекающих инфекци
ях— внутрь, в 1-й день 1 г, затем по 0.2 г в день за 30 мин до еды. 
При хронических инфекциях и для профилактики — 1 раз в неделю 
по 2 г, в течение 1-1.5 мес.

В/в или в/м — по 5-10 мл 10 % раствора 1 раз в 1-й день, в после
дующие дни — по 2 мл раствора 1 раз в сутки. Курс лечения —7-10 
дней.

Побочные эффекты. Головная боль, диспепсия (в т. ч. тошнота, 
рвота), лейкопения, агранулоцитоз, кристаллурия, аллергические ре
акции.

Взаимодействие. Противомикробное действие суммируется с эф
фектом эритромицина, линкомицина, новобиоцина, фузидина, тет
рациклинов и леворина.

При комбинации с пенициллинами, рифамицином, стрептомици
ном и другими аминогликозидами, налидиксовой кислотой наблюда
ется антагонизм.

Сочетание с оксациллином приводит к усилению токсичности.
Прокаин, бензокаин, тетракаин подавляют антибактериальную 

активность.
НПВП, тиоацетазон, хлорамфеникол усиливают нежелательное 

действие на кровь (лейкопения, агранулоцитоз).
Снижает эффективность пероральных контрацептивов.
Особые указания. Применение при дизентерии нецелесообразно.
В терапевтических дозах не нарушает функции почек.
Во время лечения рекомендуется обильное щелочное питье.

11 СУЛЬФАМЕТОКСИПИРИДАЗИН
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Сульфапиридазин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. 4-Амино-ТЧ-(6-метокси-3-пиридазинил) 

бензолсульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид сверхдлительного действия. Меха
низм действия обусловлен конкурентным антагонизмом с ПАБК, уг
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нетением дигидроптероатсинтетазы, нарушением синтеза тетрагидро- 
фолиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и пиримиди
нов. Обладает широким спектром активности, он включает грампо- 
ложительные бактерии: Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoni
ae), Enterococcus spp., Staphylococcus spp. и грамотрицательные бакте
рии: Escherichia coli, Shigella spp., некоторые штаммы Proteus spp., Neis
seria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Chlamydia trachomatis, некото
рые простейшие (Toxoplasma gondii, Plasmodium spp.). Эффективность 
снижается в средах с высоким содержанием ПАБК (гной, очаг ткане
вой деструкции).

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая. Легко проникает в орга
ны и ткани (легкие, печень, почки и др.). Концентрация в плевраль
ной, асцитической, синовиальной жидкости составляет 50-80 % от 
концентрации в плазме. Проходит через ГЭБ (создает в СМЖ тера
певтические концентрации) и плаценту. После однократного приема 
в дозе 1 г терапевтическая концентрация в крови достигается через 
1 ч и сохраняется в течение суток. ТСтах (8-10 мг %) — 3-6 ч. В плаз
ме большая часть связана с белками (альбуминами).

Метаболизируется в печени путем ацетилирования (скорость про
цесса зависит от генетических особенностей организма) и конъюга
ции с глюкуроновой кислотой. Выводится почками в неизмененном 
виде —30-60 %, в ацетилированной форме — 40-70 %, реабсорбиру
ется в почках. При нарушении выделительной функции почек выве
дение замедляется и увеличивается опасность развития токсических 
эффектов.

Показания. Пневмония, бронхит, гнойный отит, инфекции моче
половых и желчных путей, дизентерия, энтероколит, гнойные хирур
гические инфекции; лекарственноустойчивые формы малярии (в со
четании с противомалярийными препаратами, в т. ч. с хлоридином); 
лепра.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим суль
фаниламидам и производным ПАБК — прокаин, прокаинамид).

С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 
ХСН, болезни кроветворной системы, порфирия.

Режим дозирования. Внутрь, за 30-40 мин до еды; суточная доза 
назначается за 1 прием. В 1-й день взрослым — 1-2 г, затем 0.5-1 г в 
течение 5-7 дней (до 2 нед); после нормализации температуры тела 
продолжают терапию еще 2-3 дня.

При гнойных менингитах и тяжелых формах бактериальных ин
фекций: начальная доза — 2 г, поддерживающая — 1 г.

Лечение легких и среднетяжелых инфекций, профилактика ин
фекций: первый прием —1 г, затем по 0.5 г/сут. Детям — по 25 мг/кг 
в первые сутки, затем по 12.5 мг/кг.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, лейкопения, неврит, нару
шения функции ЦНС, токсико-аллергические реакции: кожные вы
сыпания (в т. ч. эритематозные), лекарственная лихорадка, ангионев
ротический отек, анафилактический шок), кристаллурия.

Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, диарея, боль в живо
те, головокружение, слабость, цианоз, образование сульфо- и метге
моглобина, агранулоцитоз, некротическая ангина, острая почечная 
недостаточность (при повторном приеме больших доз — свыше 10 г, 
на фоне низкого диуреза и кислой реакции мочи — кристаллурия).

Лечение: симптоматическое, направленное на поддержание жиз
ненно важных функций. Специфического антидота нет.
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Взаимодействие. Усиливает эффект непрямых антикоагулянтов, 
гипогликемических Л С — производных сульфонилмочевины, токсич
ность изониазида; уменьшает надежность пероральных контрацепти
вов.

Прокаин и прокаинамид снижают противомикробную активность, 
аминогликозиды, хлоридин, НПВП повышают ее (последние — и по
бочные эффекты).

В сочетании с хлорамфениколом или меркаптопурином возможно 
более выраженное угнетение кроветворения, с метотрексатом — раз
витие панцитопении.

Особые указания. Прием в недостаточной дозе или слишком ран
нее прекращение лечения может привести к появлению устойчивых 
штаммов. Следует регулярно проводить анализы крови и мочи. Реко
мендуется обильное щелочное питье (2-3 л жидкости в сутки), избе
гать употребления кислых продуктов питания (лимон, клюквенный 
сок и др.), пищи, содержащей в больших количествах ПАБК и фо
лиевую кислоту (цветная капуста, шпинат, морковь, помидоры, бобо
вые, печень), серу (яйца), витамин Вь белки и жиры.

® СУЛЬФАМЕТОКСИПИРИДАЗИН
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Сульфапиридазин.
Формы выпуска. Местно: пленки глазные 5.2 мг.
Химическое название. 4-Амино-Ы-(6-метокси-3-пиридазинил) 

бензолсульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид сверхдлительного действия. Меха
низм действия обусловлен конкурентным антагонизмом с ПАБК, уг
нетением дигидроптероатсинтетазы, нарушением синтеза тетрагидро- 
фолиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и пиримиди
нов. Обладает широким спектром активности, он включает грампо- 
ложительные бактерии: Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoni
ae), Enterococcus spp., Staphylococcus spp. и грамотрицательные бакте
рии: Escherichia coli, Shigella spp., некоторые штаммы Proteus spp., Neis
seria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Chlamydia trachomatis, некото
рые простейшие (Toxoplasma gondii, Plasmodium spp.). Эффективность 
снижается в средах с высоким содержанием ПАБК (гной, очаг ткане
вой деструкции).

Показания. Инфекционные заболевания глаз (конъюнктивит, бле
фарит, кератит, трахома и др.).

Противопоказания. Гиперчувствительность (згт. ч. к другим суль
фаниламидам и производным ПАБК — прокаин, прокаинамид).

С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 
ХСН, болезни кроветворной системы.

Режим дозирования. Местно, глазные пленки закладывают за 
нижнее веко пинцетом 1-2 раза в сутки.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. Прием в недостаточной дозе или слишком ран

нее прекращение лечения может привести к появлению устойчивых 
штаммов. Следует регулярно проводить анализы крови и мочи. Реко
мендуется обильное щелочное питье (2-3 л жидкости в сутки), избе
гать употребления кислых продуктов питания (лимон, клюквенный 
сок и др.), пищи, содержащей в больших количествах ПАБК и фо-
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лиевую кислоту (цветная капуста, шпинат, морковь, помидоры, бобо
вые, печень), серу (яйца), витамин Вн белки и жиры.

® СУЛЬФАМЕТРОЛ + ТРИМЕТОПРИМ&
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство 

(сульфаниламид + фолиевой кислоты синтеза ингибитор).
Синоним — Лидаприм.
Формы выпуска. Внутрь: суспензия для приема внутрь 200 мг + 40 

мг, 5 мл, таблетки 400 мг + 80 мг, 120, 480 мг, таблетки, таблетки по
крытые кишечнорастворимой оболочкой 0.96 г.

Фармакологическое действие. Комбинированный бактерицидный 
противомикробный препарат, проявляющий активность в отношении 
Escherichia coli, Proteus mirabilis, Klebsiella spp., Haemophilus influenzae, 
Enterobacter spp., Staphylococcus aureus, Enterococcus spp., Salmonella spp., 
Shigella spp.

Фармакокинетика. Css в крови достигается через 30 мин после на
чала в/в инфузии. Т1/2 из плазмы составляет для нативного сульфа- 
метрола 6.4 ч, для метаболитов триметоприма — 7.8 ч. Выводится 
главным образом почками и частично с желчью. В течение 48 ч эли
минируется 17.4 % активного сульфаметрола и 59 % триметоприма.

Показания. Инфекции верхних и нижних дыхательных путей, уха, 
горла, носа, мочеполовых путей, ЖКТ, вызванные указанной микро
флорой.

Противопоказания. Гиперчувствительность, мультиформная экссу
дативная эритема, патологические изменения крови, врожденный де
фицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, печеночная и/или почечная 
недостаточность, дефицит фолиевой кислоты, беременность, период 
лактации.

Режим дозирования. Внутрь, взрослым — по 2 таблетки или 1 таб
летке форте 2 раза в сутки, утром и вечером, после еды, с достаточ
ным количеством жидкости; при тяжелом течении инфекций дозу 
увеличивают в 2 раза. Курс лечения — не менее 5 дней. Для лечения 
гонореи — 8 таблеток или 4 таблетки форте. При необходимости на
значают ту же дозу на следующий день.

В/в капельно — по 250 мл 2 раза в сутки, с интервалом 12 ч; время 
инфузии — 30 мин, скорость — 125 кап/мин; при интенсивной тера
пии — 3 раза в сутки с интервалом 8 ч. Детям в возрасте от 6 нед — по 
0.5 мерной ложки (2.5 мл) суспензии 2 раза в сутки, в возрасте 2-3 
лет —по 1 мерной ложке 2 раза в сутки, в возрасте 3-6 лет —по 1.5 
мерной ложки или по 2 таблетки для детей 2 раза в сутки, в возрасте 
6-12 лет — по 2 мерные ложки или по 4 таблетки для детей 2 раза в 
сутки. При КК менее 30 мл/мин дозу следует уменьшить в 2 раза.

Побочные эффекты. Снижение аппетита, тошнота, рвота, наруше
ния вкуса, диарея; аллергические реакции; озноб, головная боль, арт
ралгия; холестатический гепатит; тромбоцитопения, лейкопения, аг
ранулоцитоз, апластическая анемия; кристаллурия, острый интерсти
циальный нефрит, острый панкреатит; атаксия, психоз; фотодерма
тит.

Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, помутнение сознания.
Лечение: симптоматическое, введение кальция фолината (3-6 мг/ 

сут) уменьшает отрицательное влияние триметоприма на костный 
мозг.

Взаимодействие. Усиливает действие антикоагулянтов, перораль
ных гипогликемических ЛС, фенитоина, метотрексата, тиопентала.
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Блокаторы канальцевой секреции, индометацин, фенилбутазон, 
аллопуринол, салицилаты, сульфинпиразон усиливают действие пре
парата; бензокаин, прокаин, тетракаин — ослабляют.

Несовместим с р-лактамными антибиотиками.
Особые указания. При возникновении аллергических реакций 

следует немедленно отменить. Нельзя вводить в/а.

[=1 СУЛЬФАМОНОМЕТОКСИН
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Сульфамонометоксин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. 4-Амино-Ь1-(6-метокси-4-пиримидинил) 

бензолсульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид длительного действия. Активен в от
ношении грамположительных микроорганизмов: Streptococcus spp. (в 
т. ч. Streptococcus pneumoniae), Enterococcus spp., Staphylococcus spp. и 
грамотрицательных бактерий: Escherichia coli, Shigella spp., некоторых 
штаммов Proteus spp., Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, акти
вен в отношении Chlamydia trachomatis, Toxoplasma gondii, Plasmodium 
spp. Механизм действия обусловлен конкурентным антагонизмом с 
ПАБК, угнетением дигидроптероатсинтетазы, нарушением синтеза 
тетрагидрофолиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и 
пиримидинов.

Фармакокинетика. Абсорбция — быстрая, биодоступность — 
70-100 %. Связь с белками плазмы —50-60 %. Хорошо проникает в 
различные органы и ткани; через плацентарный барьер, в грудное 
молоко. Не проникает через неповрежденный ГЭБ.

Метаболизируется в печени путем ацетилирования с образовани
ем неактивных метаболитов. Выводится почками в виде метаболитов. 
При кислой реакции мочи может провоцировать кристаллурию.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания, вызван
ные чувствительной микрофлорой: тонзиллит, бронхит, пневмония, 
гайморит, отит, дизентерия, воспалительные заболевания желчных и 
мочевыводящих путей, рожа, раневые инфекции, трахома.

Противопоказания. Гиперчувствительность, почечная/печеночная 
недостаточность, болезни крови, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидро- 
геназы, порфирия, беременность, период лактации, детский возраст 
(до 14 лет).

Режим дозирования. Внутрь, суточная доза принимается однократ
но. Взрослым, при легких формах заболевания — 1 г/1 сут, в после
дующие — по 0.5 г/сут; при тяжелом течении — 2 г/сут, в последую
щие — по 1 г/сут. Курс лечения — 7-14 дней, при наличии показаний 
и хорошей переносимости можно принимать в течение 1 мес. Де
тям — 25 мг/кг в 1-й день, по 12.5 мг/кг в последующие дни.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, кристаллурия, ин
терстициальный нефрит, почечный тубулярный некроз, гематурия, 
лейкопения, агранулоцитоз, анемия, метгемоглобинемия, гипокоагу
ляция, фотосенсибилизация; головокружение, летаргия, нарушение 
функции печени и щитовидной железы.

Токсико-аллергические и аллергические реакции: токсический 
эпидермальный некролиз (синдром Лайелла), злокачественная экссу
дативная эритема (синдром Стивенса—Джонсона), крапивница, ана
филактический шок.
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Взаимодействие. Снижает эффективность бактерицидных анти
биотиков, действующих только на делящиеся микроорганизмы (в 
т. ч. пенициллины, цефалоспорины).

Усиливает эффекты непрямых антикоагулянтов, противоэпилеп- 
тических и пероральных гипогликемических ЛС, метотрексата, фе- 
нилбутазона.

Повышает риск развития побочных явлений миелодепрессантов, 
пероральных контрацептивов, гемолитических и гепатотоксичных 
ЛС.

Аскорбиновая кислота, гексаметилентетрамин повышают риск 
развития кристаллурии.

Особые указания. Во время терапии рекомендуется обильное ще
лочное питье.

© СУЛЬФАМОНОМЕТОКСИН + ТРИМЕТОПРИМ&
Фарм. группа: противомикробное комбинированное средство 

(сульфаниламид + фолиевой кислоты синтеза ингибитор).
Синоним — Сульфатон.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки, таблетки;
Парентерально: раствор для инъекций.
Фармакологическое действие. Комбинированный бактерицидный 

противомикробный препарат широкого спектра действия. Противо- 
микробная активность определяется одновременным действием на 
микробную клетку сульфамонометоксина и триметоприма. При ком
бинированном действии нарушается синтез фолиевых кислот на 2 
последовательных стадиях, что приводит к нарушению синтеза нук
леотидов и бактерицидному действию. Активен в отношении грампо- 
ложительных и грамотрицательных бактерий, Chlamydia spp. (в т. ч. 
Chlamydia trachomatis), некоторых простейших, возбудителей глубоких 
микозов; штаммов бактерий с приобретенной устойчивостью к суль
фаниламидным ЛС. При назначении препарата устойчивость разви
вается медленнее, чем при проведении терапии только сульфанила
мидами.

Фармакокинетика. Сульфамонометоксин быстро абсорбируется из 
ЖКТ; биодоступность — 70-100 %. Связь с белками плазмы — 
50-60 %. Хорошо проникает в различные органы и ткани, а также че
рез плацентарный барьер и в грудное молоко, но не проходит через 
неповрежденный ГЭБ. Метаболизируется в печени путем ацетилиро
вания с образованием неактивных метаболитов, которые затем выво
дятся почками. При кислой реакции мочи ацетильные производные 
могут выпадать в осадок и быть причиной развития кристаллурии.

Триметоприм хорошо всасывается в ЖКТ. Стах создается через 
1.5-4 ч. Постоянная эффективная концентрация в плазме сохраняет
ся в течение 6-12 ч. Связь с белками — 62.2 %, но у пациентов с ги- 
поальбуминемией обнаруживается только около 14 % связанного 
триметоприма. Создает высокие концентрации в легких и почках, а 
также в желчи (выше, чем концентрация в крови), в плевральной 
жидкости, синовиальной и перитонеальной жидкостях, проходит че
рез плаценту и ГЭБ (создает концентрации в ликворе, составляющие 
50 % от таковых в крови). Метаболизируется лишь незначительная 
часть препарата, в основном путем конъюгации с глюкуроновой ки
слотой. Выводится почками, 80-90 % составляет неизмененный пре
парат. При нормальной функции почек Т1/2 —9-14 ч, при почечной 
недостаточности может возрастать до 24 ч.
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Показания. Бронхит; пневмония (в т. ч. с формированием абсцес
са легких и крупозная); рожа; заболевания ЛОР-органов; инфекции 
мочевыводящих и желчевыводящих путей; дизентерия, бактериаль
ный энтероколит; гонорея; профилактика инфекционных осложне
ний после оперативных вмешательств.

Противопоказания. Гиперчувствительность; беременность, лейко
пения, анемия, ХПН, врожденный дефицит глюкозо-6-фосфатдегид- 
рогеназы, азотемия.

Режим дозирования. Внутрь, независимо от приема пищи. В 1-й 
день лечения — 2 таблетки 2 раза в сутки («ударная» доза), в после
дующие 7-14 дней — по 1 таблетке 2 раза в сутки (утром и вечером).

В педиатрии детскую форму назначают детям до 6 лет: детям до 1 
года «ударная» суточная доза — 2 таблетки 2 раза в сутки, поддержи
вающая суточная доза — 1 таблетка 2 раза в сутки; 1 -2 лет — 3 таблет
ки 2 раза в сутки, поддерживающая доза — 1.5 таблетки 2 раза в су
тки; 3-6 лет — 4 таблетки 2 раза в сутки, поддерживающая доза — 2 
таблетки 2 раза в день. Курс лечения — 5-10 дней. Детям старше 6 лет 
назначают в таблетках по 0.5 г. В возрасте 6-11 лет — по 1 таблетке 2 
раза в сутки в 1-й день лечения, затем по 72 таблетки 2 раза в сутки; 
старше 12 лет — по 2 таблетки на прием 2 раза в сутки в 1-й день ле
чения и по 1 таблетке 2 раза в сутки в последующие дни. Детям пре
парат измельчают и растворяют в 5-15 мл кипяченой воды.

Парентерально (в/в капельно) применяют в условиях стационара, 
когда необходимо создать высокую концентрацию препарата в крови. 
Перед введением содержимое ампулы (5 мл) растворяют в 125-250 мл 
5 % раствора декстрозы или 0.9 % раствора NaCl. Продолжитель
ность инфузии не менее 30 мин. При заболеваниях средней тяжести 
вводят по 1 ампуле 2 раза в сутки; при тяжелых формах инфекции — 
в первые 1-3 дня по 2 ампулы 2 раза в сутки. Интервалы между инфу
зиями — 12 ч. Курс лечения — 7-14 дней. При клиническом улучше
нии постепенно переходят на пероральный прием.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, изжога, диарея, аллергиче
ские реакции, головная боль, анемия, лейкопения, агранулоцитоз. В 
этих случаях снижают дозу или отменяют препарат.

® СУЛЬФАНИЛАМИД
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Стрептоцид.
Формы выпуска. Наружно: линимент 5 %, мазь для наружного 

применения 10 %, порошок для наружного применения 2 г;
Внутрь: таблетки 0.5 г, 300 мг.
Химическое название. 4-Аминобензолсульфонамид или пара-суль- 

фамидо-бензол-аминометансульфат натрия.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид. Механизм действия обусловлен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК, угнетением дигидроптероат- 
синтетазы, нарушением синтеза тетрагидрофолиевой кислоты, необ
ходимой для синтеза пуринов и пиримидинов. Активен в отношении 
грамположительных и грамотрицательных кокков, Escherichia coli, 
Shigella spp., Vibrio cholerae, Clostridium perfringens, Bacillus anthracis, 
Corynebacterium diphtheriae, Yersinia pestis, Chlamydia spp., Actinomyces 
israelii, Toxoplasma gondii.

При нанесении на кожу способствует быстрому заживлению ран и 
эпителизации эрозий.
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Показания. Местное лечение: тонзиллит, инфицированные раны 
различной этиологии, ожоги (I-II ст.), фолликулиты, фурункул, кар
бункул, вульгарные угри, импетиго, другие гнойно-воспалительные 
процессы кожи, рожа.

Противопоказания. Гиперчувствительность, анемия, почечная/пе- 
ченочная недостаточность, врожденный дефицит глюкозо-6-фосфат- 
дегидрогеназы, азотемия, порфирия, беременность, период лактации.

Режим дозирования. Местно, наружно, наносят непосредственно 
на пораженную поверхность (в виде порошка для наружного приме
нения) или намазывают (в виде 10 % мази или 5 % линимента) на 
марлевую салфетку; перевязки производят через 1-2 дня.

При глубоких ранениях вносят в полость раны 5-10-15 г порошка 
для наружного применения.

Побочные эффекты. Аллергические реакции. При длительном 
применении больших доз — системное действие: головная боль, дис
пепсия, лейкопения, агранулоцитоз, тошнота, рвота, кристаллурия.

Особые указания. Во время терапии рекомендуется обильное ще
лочное питье.

(В СУЛЬФАСАЛАЗИН
Фарм. группа: противомикробное и противовоспалительное ки

шечное средство.
Синонимы: С. А. С. 500; С. А. С. Энтерик 500; Сульфасалазин; 

Сульфасалазин- ЕН.
Формы выпуска: Внутрь: таблетки 0.5 г, таблетки покрытые ки

шечнорастворимой оболочкой 0.5 г, таблетки покрытые оболочкой 
0.5 г.

Химическое название. 2-Гидрокси-5-[[4-[(2-пиридинилами- 
но)сульфонил] фенил] азо] бензойная кислота.

Фармакологическое действие. Противомикробное кишечное сред
ство, сульфаниламид, оказывает также противовоспалительное дейст
вие. Возможность использования в лечении неспецифических коли
тов связана со способностью сульфасалазина избирательно накапли
ваться в соединительной ткани стенки кишечника с высвобождением 
5-аминосалициловой кислоты (5-АСК), обладающей противовоспа
лительной активностью, и сульфапиридина, оказывающего противо
микробное бактериостатическое действие, конкурентного антагони
ста ПАБК.

Действует в отношении диплококков, стрептококков, гонококков, 
кишечной палочки.

Фармакокинетика. Абсорбция — 10 %, подвергается расщеплению 
микрофлорой кишечника с образованием сульфапиридина — 60-80 % 
и 25 % 5-АСК. Связь с белками плазмы сульфасалазина — 99 %, 
сульфапиридина — 50 %, 5-АСК — 43 %.

Сульфапиридин подвергается метаболизму в печени путем гидро
ксилирования с образованием неактивных метаболитов, 5-АСК — пу
тем ацетилирования. Т1/2 сульфасалазина — 5-10 ч, сульфапириди
на—6-14 ч, 5-АСК — 0.6-1.4 ч. Выводится через кишечник —5% 
сульфапиридина и 67 % 5-АСК, почками — 75-91 % всосавшегося 
сульфасалазина (в течение 3 дней).

Показания. Неспецифический язвенный колит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по

чечная недостаточность, анемия, порфирия, врожденный дефицит 
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глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы; период лактации, детский возраст 
(до 5 лет).

Режим дозирования. Внутрь, по 1 г 4-6 раз в сутки, в течение 2-3 
нед, с последующим постепенным уменьшением дозы на 0.5-1 г каж
дые 5-7 дней; курс лечения может длиться до 4-6 мес. Детям 5-7 
лет —по 0.25-0.5 г 3-6 раз в сутки, старше 7 лет —по 0.5 г 3-6 раз в 
сутки.

Побочные эффекты. Головная боль, головокружение, диспепсия: 
тошнота, рвота, диарея, боль в животе, снижение аппетита; примесь 
крови в фекалиях, интерстициальный пневмонит, лекарственный ге
патит, фотосенсибилизация, окрашивание мочи в оранжево-желтый 
цвет, агранулоцитоз, лейкопения, тромбоцитопения, гемолитическая 
анемия, аллергические реакции: токсический эпидермальный некро
лиз (синдром Лайелла), злокачественная экссудативная эритема (син
дром Стивенса—Джонсона), анафилактический шок.

Взаимодействие. Усиливает действие антикоагулянтов, противо- 
эпилептических и пероральных гипогликемических ЛС, а также по
бочные эффекты цитостатиков, иммунодепрессантов, гепато- и неф
ротоксичных ЛС.

Особые указания. При длительном лечении необходимо система
тически контролировать картину крови.

В СУЛЬФАТИАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Норсульфазол.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 250 мг.
Химическое название. 4-Амино-Ы-тиазолилбензолсульфонамид (и 

в виде натриевой или серебряной соли).
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид. Механизм действия обусловлен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК, угнетением дигидроптероат- 
синтетазы, нарушением синтеза тетрагидрофолиевой кислоты, необ
ходимой для синтеза пуринов и пиримидинов. Активен в отношении 
грамположительных и грамотрицательных кокков, Escherichia coli, 
Shigella spp., Klebsiella spp., Vibrio cholerae, Clostridium perfringens, Bacil
lus anthracis, Cory neb acterium diphtheriae, Yersinia pestis, Chlamydia spp., 
Actinomyces israelii, Toxoplasma gondii.

Фармакокинетика. При приеме внутрь быстро абсорбируется. Об
ратимо на 55 % связывается с альбуминами крови. Растворимость в 
липидах — 15.6 %. В печени метаболизируется путем конъюгации с 
уксусной кислотой и содержится в крови на 20 % в ацетилированной 
форме. Выводится почками, на 20 % в виде ацетильных производ
ных, которые при кислой реакции мочи нерастворимы и выпадают в 
осадок (может вызывать кристаллурию). Т1/2 — 3.5 ч.

Показания. Инфекции, вызванные чувствительными микроорга
низмами: заболевания дыхательных и желчевыводящих путей.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, ХПН, врожденный дефицит глюкозо-6-фос- 
фатдегидрогеназы, беременность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь, при пневмонии и менингите перво
начальная доза — 2 г, затем по 1 г каждые 4-6 ч (курсовая доза — 
20-30 г); при стафилококковых инфекциях первоначальная доза — 
3-4 г, затем по 1 г 4 раза в сутки в течение 3-6 дней. При дизенте
рии — по 3-6 г/сут по специальной схеме. Детям дозы уменьшают со
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ответственно возрасту. Высшие дозы для взрослых: разовая ~ 2 г, су
точная — 7 г.

Побочные эффекты. Диспепсия, аллергические реакции, лейкопе
ния, неврит, нарушения функции почек (кристаллурия).

Особые указания. По противомикробной активности значительно 
уступает антибиотикам, поэтому в настоящее время является препа
ратом второго ряда и применяется при непереносимости антибиоти
ков или развитии к ним резистентности.

Во время терапии рекомендуется обильное щелочное питье.

СУЛЬФАТИАЗОЛ СЕРЕБРА
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид. 
Синоним — Аргосульфан.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 2 %.
Химическое название. 4-Амино-Ы-тиазолилбензолсульфонамид (в 

виде серебряной соли)
Фармакологическое действие. Сульфаниламидный препарат, ока

зывает противомикробное, абсорбирующее действие, ускоряет про
цессы регенерации. Ag+ тормозит рост и деление бактерий путем свя
зывания с ДНК. При местном применении антибактериальное дейст
вие в основном направлено против грамотрицательных микроорга
низмов. Препятствует размножению бактерий, частично всасываясь с 
поверхности раны. Уменьшает боль и жжение в ране, предотвращает 
инфицирование, ускоряет заживление. Малая растворимость и мини
мальная резорбция обеспечивают высокую и длительную концентра
цию в ране.

Фармакокинетика. Серебрянная соль сульфатиазола обладает не
большой растворимостью, в результате чего после местного примене
ния концентрация препарата в ране длительно поддерживается на 
одинаковом уровне. Благодаря минимальной резорбции препарат не 
оказывает токсического действия. Только незначительное количество 
серебряной соли сульфатиазола оказывается в кровотоке, после чего 
подвергается в печени ацетилированию.

В моче находится в виде неактивных метаболитов и частично в 
неизмененном виде. Абсорбция сульфатиазола увеличивается после 
его применения на обширных раневых поверхностях.

Показания. Ожоги различной степени, любой природы (термиче
ские, солнечные, химические, электрическим током, лучевые и т. д.); 
обморожения.

Пролежни; трофические язвы голени различного генеза (в т. ч. 
при хронической венозной недостаточности, облитерирующем эн- 
дартериите, нарушениях кровоснабжения при сахарном диабете, ро
же и т. д.).

Гнойные раны; мелкие бытовые травмы (порезы, ссадины).
Инфицированные дерматиты, простой контактный дерматит, ос

ложненный импетиго; микробная экзема; стрептостафилодермия.
Противопоказания. Гиперчувствительность, врожденный дефицит 

глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, недоношенность, период новорож
денное™ (возраст до 2 мес).

С осторожностью. Обширные ожоги, почечная и/или печеночная 
недостаточность, беременность и период лактации.

Режим дозирования. Наружно. На пораженную поверхность нано
сят тонкий слой толщиной 2-3 мм 1-2 раза в сутки, покрывают сте
рильной марлей. Можно применять открытым способом или с помо
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щью окклюзионной повязки. Максимальная суточная доза — 25 г. 
Максимальная продолжительность лечения — 60 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, местные реакции 
(жжение, зуд, гиперемия кожи). При длительном применении — лей
копения, десквамативный дерматит.

Особые указания. При нанесении на инфицированные раны мо
жет появиться экссудат, в таком случае перед следующим нанесением 
крема рану промывают 3 % водным раствором борной кислоты или 
1 % раствором хлоргексидина.

При печеночной и/или почечной недостаточности необходимо 
контролировать концентрацию сульфаниламидов в сыворотке крови.

Следует соблюдать осторожность при применении у шоковых 
больных с обширными ожогами из-за невозможности сбора полно
ценного аллергологического анамнеза.

В=1 СУЛЬФАЦЕТАМИД
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синонимы: Сульфацил; Сульфацил натрия; Сульфацил натрия- 

ДИА; Сульфацил натрия-МЭЗ; Сульфациленд.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 30 %;
Местно: капли глазные 10 %, 20 %.
Химическое название. N-[(Аминофенил) сульфонил] ацетамид (в 

виде натриевой соли).
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид. Механизм действия обусловлен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК, угнетением дигидроптероат- 
синтетазы, нарушением синтеза тетрагидрофолиевой кислоты, необ
ходимой для синтеза пуринов и пиримидинов.

Активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
кокков, Escherichia coli, Shigella spp., Vibrio cholerae, Clostridium perfrin- 
gens, Bacillus anthracis, Corynebacterium diphtheriae, Yersinia pestis, Ch
lamydia spp., Actinomyces israelii, Toxoplasma gondii.

Фармакокинетика. Проникает в ткани и жидкости глаза. Всасыва
ется в системный кровоток через воспаленную конъюнктиву.

Показания. Конъюнктивит, блефарит, гнойная язва роговицы, 
профилактика и лечение бленнореи у новорожденных, гонорейные и 
хламидийные заболевания глаз у взрослых.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно, закапывают по 1-2 кап в каждый 

конъюнктивальный мешок 4-6 раз в сутки. Для профилактики блен
нореи у новорожденных — по 2 кап в каждый конъюнктивальный ме
шок непосредственно после рождения и по 2 кап — через 2 ч.

Мазь — закладывают за веко 3-4 раза в сутки.
Побочные эффекты. Жжение, слезотечение, резь, зуд в глазах, ал

лергические реакции.
Взаимодействие. Совместное применение с прокаином и тетра

каином снижает бактериостатический эффект. Несовместим с солями 
серебра.

Особые указания. Пациенты, обладающие повышенной чувстви
тельностью к фуросемиду, тиазидным диуретикам, сульфонилмоче- 
вине или ингибиторам карбоангидразы, могут иметь повышенную 
чувствительность к сульфацетамиду.
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®1 СУЛЬФАЦЕТАМИД
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Сульфацил натрия.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для инъекций 300 мг/мл.
Химическое название. Ы-[(аминофенил)сульфонил] ацетамид (в 

виде натриевой соли).
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид. Механизм действия обусловлен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК, угнетением дигидроптероат- 
синтетазы, нарушением синтеза тетрагидрофолиевой кислоты, необ
ходимой для синтеза пуринов и пиримидинов.

Активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
кокков, Escherichia соlif Shigella spp., Vibrio cholerae, Clostridium perfrin- 
gens, Bacillus anthracis, Corynebacterium diphtheriae, Yersinia pestis, Ch
lamydia spp., Actinomyces israelii, Toxoplasma gondii.

Показания. Пневмония, гнойный трахеобронхит, инфекции моче
выводящих путей.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, уремия.

Режим дозирования. В/в, медленно (в течение не менее 5 мин) 3-5 
мл 30 % раствора 2 раза в день с промежутком 12 ч.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, лейкопения, тош
нота.

Особые указания. Пациенты, обладающие повышенной чувстви
тельностью к фуросемиду, тиазидным диуретикам, сульфонилмоче- 
вине или ингибиторам карбоангидразы могут иметь повышенную 
чувствительность к сульфацетамиду.

СУЛЬФАЭТИДОЛ
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид. 
Синоним — Этазол.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 60 г, таблетки 0.5 г, 250 мг;
Парентерально: раствор для инъекций 100, 200 мг/мл.
Химическое название. 4-Амино-Ы-(5-этил-1, 3, 4-тиадиазол-2-ил) 

бензолсульфонамид.
Фармакологическое действие. Противомикробное бактериостати

ческое средство, сульфаниламид. Механизм действия обусловлен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК, угнетением дигидроптероат- 
синтетазы, нарушением синтеза тетрагидрофолиевой кислоты, необ
ходимой для синтеза пуринов и пиримидинов.

Активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
кокков (Streptococcus spp., Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae), 
Escherichia coli, Shigella spp., Klebsiella spp., Vibrio cholerae, Clostridium 
perfringens, Bacillus anthracis, Corynebacterium diphtheriae, Yersinia pestis, 
Chlamydia spp., Actinomyces israelii, Toxoplasma gondii.

Фармакокинетика. Быстро и полно всасывается в ЖКТ, связь с 
белками плазмы — 95 %.

Частично метаболизируется в печени с образованием неактивных 
ацетилированных метаболитов, концентрация их в крови составляет 
5-10 %. Т1/2 — 7 ч. Выводится почками, в основном в неизмененном 
виде, 5-15 % составляет ацетильный метаболит. Не подвергается ре
абсорбции в почечных канальцах. Метаболиты хорошо растворимы, 
не вызывают кристаллурии.
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Показания. Инфекции, вызванные чувствительными микроорга
низмами: бронхит, пневмония, рожа; инфекции мочевыводящих пу
тей (пиелит, цистит); желчевыводящих путей; дизентерия, бактери
альный энтероколит; гонорея; профилактика инфекционных ослож
нений после оперативных вмешательств; инфекции кожи, дыхатель
ных путей, ЛОР-органов.

Противопоказания. Гиперчувствительность, анемия, почечная и/ 
или печеночная недостаточность, врожденный дефицит глюкозо-6- 
фосфатдегидрогеназы, азотемия, беременность, период лактации, 
порфирия, нефроуролитиаз.

Режим дозирования. Внутрь (таблетки), взрослым — по 1 г 4-6 раз 
в сутки; высшая разовая доза — 2 г, суточная — 7 г. Детям: до 2 лет — 
0.1-0.3 г 6 раз в сутки, 2-5 лет — 0.3-0.4 г 6 раз в сутки, 6-12 лет — 0.5 
6 раз в сутки. Курс лечения 7-10 дней.

Гранулы: предварительно растворяют содержимое банки (60 г гра
нул) в свежекипяченой воде, нагретой до 40 °C. Объем воды доводят 
до метки 100 мл, периодически взбалтывая в течение 30 мин. Полу
ченный раствор отмеряют мерным стаканчиком с делениями 
5-10-15-20 мл. Дозы на 1 прием: детям 1 года — 5 мл (0.1 г); 2 года — 
0.2 г; 3-4 года — 0.3 г; 5-6 лет — 0.4 г. Интервал между приемами — 4 
ч; курс лечения -7-10 дней. Высшие суточные дозы для детей до 3 
лет — 2 г, 5-6 лет — 2.5 г.

В/м или в/в (медленно), взрослым — по 0.5-1-2 г каждые 8 ч; мак
симальная суточная доза — 6 г. Детям: 1-2 лет разовая доза — 0.1-0.3 
г, 3-4 лет — 0.3-0.4 г, 5-12 лет — 0.5 г.

Побочные эффекты. Головная боль, головокружение, диспепсия: 
тошнота, рвота, боль в животе, диарея; интерстициальный нефрит, 
лекарственный гепатит, кристаллурия; метгемоглобинемия, агрануло
цитоз, лейкопения, тромбоцитопения, гемолитическая анемия; ал
лергические реакции: кожная сыпь, токсический эпидермальный 
некролиз (синдром Лайелла), злокачественная экссудативная эритема 
(синдром Стивенса—Джонсона), анафилактический шок.

Взаимодействие. Усиливает действие антикоагулянтов, противо- 
эпилептических и пероральных гипогликемических Л С, усиливает 
риск развития побочных эффектов цитостатиков, иммунодепрессан
тов, гепато- и нефротоксичных Л С.

Особые указания. Препарат в гранулах предназначен преимущест
венно для детей младшего возраста, испытывающих затруднения в 
приеме сульфаниламидных ЛС в таблетках.

© ТЕЙКОПЛАНИН
Фарм. группа: антибиотик-гликопептид.
Синоним — Таргоцид.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 200, 400 мг.
Фармакологическое действие. Гликопептидный антибиотик, обла

дает бактерицидной активностью в отношении аэробных и анаэроб
ных грамположительных микроорганизмов. Подавляет рост микроор
ганизмов, блокирует синтез клеточной стенки, образуя комплекс с 
ацил-О-аланил-б-аланином мукопептида клеточной стенки, подав
ляет образование сферопластов.

Активен в отношении: Staphylococcus aureus и коагулазонегативных 
штаммов Staphylococcus spp. (включая резистентных к метициллину 
и другим р-лактамным антибиотикам), Streptococcus spp., Enterococcus 
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faecalis, Listeria monocytogenes, микрококков, Corynebacterium spp. 
(группы J, К) и грамположительных анаэробных бактерий, включая 
Clostridium difficile, Peptococcus spp. Перекрестной устойчивости к ан
тибиотикам других классов нет.

Фармакокинетика. Биодоступность после в/м инъекции 3-6 мг/кг — 
90 %. Связь с белками плазмы — 90-95 %. Очень медленно проника
ет в ткани и органы.

Т1/2 после в/в введения 3-6 мг/кг — 150 ч. Выводится почками — 
80 %.

Показания. Инфекции, вызванные грамположительными микро
организмами, включая штаммы, резистентные к метициллину и це
фалоспоринам: инфекции дыхательных путей, мочевыводящих путей, 
кожи и мягких тканей, костей и суставов; сепсис; эндокардит; пери
тонит, связанный с непрерывным амбулаторным перитонеальным 
диализом; проведение ортопедических и/или челюстно-лицевых опе
раций (профилактика); синдром раздраженной толстой кишки, ин
фекционный колит, псевдомембранозный энтероколит, вызванные 
Clostridium difficile.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к ванкоми
цину).

С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. В/в струйно (в течение 3-5 мин) или капель

но (в течение 30 мин), в/м.
При инфекциях средней тяжести начальная доза — 400 мг (6 мг/ 

кг) в/в, однократно в первый день, с последующей поддерживающей 
дозой 200 мг (3 мг/кг), однократно в сутки, в/в или в/м.

При тяжелом течении начальная доза — 400 мг в/в каждые 12 ч 
для первых 3 введений, поддерживающая доза —400 мг в/в, одно
кратно в день; у больных с ожогами или эндокардитом поддерживаю
щая доза — 12 мг/кг/сут. У пациентов с массой тела более 85 кг реко
мендуется скорректировать дозу с учетом массы тела.

Хирургическая профилактика: 400 мг (или 6 мг/кг при массе па
циента более 85 кг) в виде в/в однократной инъекции во время ввод
ной анестезии.

При ХПН коррекции дозы не требуется до 3-го дня лечения, с 4- 
го дня концентрация тейкопланина в сыворотке крови должна под
держиваться на уровне 10 мг/л: при КК 40-60 мл/мин поддерживаю
щую дозу уменьшают в 2 раза или прежнюю дозу вводят 1 раз в 2 
дня; при КК менее 40 мл/мин и у больных, находящихся на гемодиа
лизе, поддерживающую дозу уменьшают в 3 раза или вводят преж
нюю дозу каждый третий день.

При перитоните, связанном с непрерывным амбулаторным пери
тонеальным диализом: после в/в введения начальной однократной 
дозы 400 мг, 20 мг/л добавляются к резервуару в течение 1 нед, 20 мг/ 
л — в сменный резервуар на второй неделе, 20 мг/л — на третьей не
деле.

У новорожденных и детей до 2 мес вводят только в/в инфузионно 
в течение 30 мин: начальная доза — 16 мг/кг, поддерживающая до
за — 8 мг/кг 1 раз в сутки. Для детей от 2 мес до 16 лет начальная до
за — 10 мг/кг, с интервалом 12 ч для первых 3 доз, с последующим 
переходом на поддерживающую дозу — 6 мг/кг, однократно в сутки, 
в/в или в/м. При тяжелом течении инфекций и нейтропении началь
ная доза — 10 мг/кг с интервалом 12 ч для первых 3 доз, с переходом 
на поддерживающую дозу — 10 мг/кг, вводимую 1 раз в сутки.
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Побочные эффекты. Аллергические реакции: сыпь, зуд, лихорад
ка, бронхоспазм, анафилактоидные реакции, крапивница, ангионев
ротический отек, очень редко — эксфолиативный дерматит, токсиче
ский некроз кожи, мультиформная экссудативная эритема (в т. ч. 
синдром Стивенса—Джонсона).

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея, 
повышение активности «печеночных» трансаминаз, увеличение кон
центрации ЩФ.

Со стороны органов кроветворения: редко — агранулоцитоз, эози
нофилия, лейкопения, нейтропения, тромбоцитопения.

Со стороны мочевыделительной системы: гиперкреатининемия, 
нарушение функции почек.

Со стороны- нервной системы: головокружение, головная боль; 
снижение слуха, шум в ушах, вестибулярные и лабиринтные наруше
ния.

Местные реакции: гиперемия кожи, болезненность в месте введе
ния, тромбофлебит, абсцесс.

Прочие: гиперемия кожи лица, «приливы» крови (при в/в вве
дении).

Взаимодействие. Фармацевтически совместим с растворами: NaCl 
0.9 % и 0.18 %, Рингера, Хартмана, декстрозы 4 % и 5 %; растворами 
для перитонеального диализа, содержащими 1.36 % или 3.86 % декст
розы. Фармацевтически несовместим с аминогликозидами, гепари
ном. Аминогликозиды, амфотерицин В, циклоспорин, фуросемид 
усиливают нефро- и ототоксическое действие.

Особые указания. В период лечения необходимо осуществлять 
контроль за картиной периферической крови, функцией печени, 
почек.

ТЕНОНИТРОЗОЛ
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синоним — Атрикан 250.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы кишечнорастворимые 250 мг.
Химическое название. М-(5-Нитро-2-тиазолил)-2-тиофенкарбокса- 

мид.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, ак

тивно в отношении трихомонад, грибов; оказывает антиалкогольное 
(дисульфирамоподобное) действие.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая. Выводится медленно, 
что позволяет поддерживать в крови трихомонацидную концентра
цию в течение многих часов.

Показания. Инфекции мочеполовых органов: трихомониаз, кан
дидоз, лямблиоз, амебиаз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная недоста
точность.

Режим дозирования. Внутрь, по 250 мг утром и вечером в течение 
4 дней.

Побочные эффекты. Гиперчувствительность, тошнота, снижение 
аппетита, эпигастральная боль.

Взаимодействие. Несовместим с этанолом.
Особые указания. Для обеспечения полной эффективности обяза

тельно лечение полового партнера. В связи с возможным проникно
вением в глазную жидкость рекомендуется воздерживаться от ис
пользования контактных линз.
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[=1 ТЕРБИНАФИН
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Бинафин; Брамизил; Ламизил; Ламизил Дермгель; Ла- 

мизинил; Медофлоран; Микотербин; Онихон; Тербизил; Тербинокс; 
Тербифин; Термикон; Фунготербин; Экзифин.

Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения 1 %, 
крем для наружного применения 1 %, 10 мг/г, мазь для наружного 
применения 1 %, раствор для наружного применения 1 %, спрей для 
наружного применения 1 %;

Внутрь: таблетки 125, 250 мг.
Химическое название. (Е)-Т^-(6,6-Диметил-2-гептен-4-инил)-Т\1- 

метил-1 -нафталенметанамин.
Описание. Белый или почти белый мелкокристаллический поро

шок, хорошо растворимый в метаноле и метиленхлориде, раствори
мый в этаноле, трудно растворимый в воде.

Фармакологическое действие. Противогрибковый препарат для пе
рорального и местного применения. В низких концентрациях облада
ет фунгицидной активностью в отношении дерматофитов 
{Trychophyton rubrum, Trychophyton mentagrophytes, Trychophyton verruco- 
sum, Trychophyton violaceum, Trychophyton tonsurans, Microsporum canis, 
Epidermophyton floccosum), плесневых грибов (в основном Candida albi
cans). При местном применении — Pityrosporum orbiculare.

Активность в отношении дрожжей носит фунгицидный или фун- 
гистатический характер, в зависимости от вида грибов.

Тербинафин, ингибируя скваленэпоксидазу в клеточной мембране 
гриба (не относящуюся к системе цитохрома Р-450), специфически 
подавляет ранний этап синтеза стеролов в клетке гриба, что приводит 
к дефициту эргостерола, внутриклеточному накоплению сквалена и 
гибели клетки гриба.

Тербинафин не оказывает влияния на метаболизм гормонов или 
других ЛС.

МПК для Trychophyton rubrum — 0.001-0.06 мкг/мл.
При онихомикозах кистей эффективность лечения составляет 

95 %, при онихомикозах стоп — более 90 %. При хронических дерма- 
тофитиях гладкой кожи ремиссия достигается у 75-95 % больных. 
Субъективное улучшение при лечении прогрессирующего кандидоза 
гладкой кожи и поражения крупных и межпальцевых складок, вуль- 
вовагинита, паронихии, обусловленных Candida albicans и резистент
ных к терапии нистатином, леворином в сочетании с клотримазолом 
и миконазолом, наступает на 3-4-е сутки, а полное разрешение про
цесса — через 3-5 нед.

Фармакокинетика. При местном применении абсорбция — 5 %, 
оказывает незначительное системное действие. При приеме внутрь 
250 мг абсорбция быстрая, биодоступность — около 40 % (эффект 
«первого прохождения»). Стах — 0.97 мкг/мл, ТСтах — 2 ч. Пища не 
влияет на биодоступность. Связь с белками плазмы — 99 %. При од
нократном нанесении на поверхность кожи площадью 30 кв. см в мо
че обнаруживается 3.5 % дозы.

Быстро проникает через кожу и накапливается в сальных железах. 
Высокие концентрации создаются в волосяных фолликулах и воло
сах, через несколько недель применения проникает также в ногтевые 
пластинки, накапливается в роговом слое кожи (концентрация воз
растает в 10 раз на 2-й день после приема 250 мг, на 12-й день — в 70 
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раз) и ногтях (скорость диффузии превышает скорость роста ногтя) в 
концентрациях, обеспечивающих фунгицидное действие.

Метаболизируется в печени с образованием неактивных метабо
литов. Т1/2 — 16-18 терминальной фазы — 200-400 ч. Выводится
через кожу, почками (70 %) в виде метаболитов. Не кумулирует. Вы
деляется с грудным молоком.

У пациентов с почечной и/или печеночной недостаточностью 
снижается скорость выведения.

Показания. Грибковые заболевания кожи и ногтей (при онихоми
козе не используют лекарственные формы для местного примене
ния), вызванные чувствительными возбудителями (трихофития, мик
роспория, эпидермофития, руброфития, кандидоз кожи и слизистых 
оболочек); разноцветный лишай (только лекарственные формы для 
местного применения).

Противопоказания. Гиперчувствительность, период лактации, дет
ский возраст (до 2 лет).

С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 
алкоголизм, угнетение костномозгового кроветворения, опухоли, бо
лезни обмена веществ, окклюзионные заболевания сосудов конечно
стей.

Режим дозирования. Длительность проводимого лечения зависит 
от показания и тяжести течения заболевания.

Внутрь, после еды, по 0.125 г 2 раза в день или по 0.25 г 1 раз в 
день; средняя продолжительность лечения — 1-2 нед.

Пациентам с печеночной и почечной недостаточностью — 0.125 г 
1 раз в день.

Детям с массой тела менее 20 кг — 62.5 мг/сут, от 20 до 40 кг — 
125 мг, более 40 кг —250 мг, 1 раз в сутки.

Продолжительность лечения при дерматомикозе стоп (межпальце
вый, подошвенный или по типу носков) — 2-6 нед, при дерматоми
козе туловища, голеней — 2-4 нед, при кандидозе кожи — 2-4 нед, 
при микозе волосистой части головы — 4 нед, при онихомикозе кис
тей в большинстве случаев достаточно 6 нед лечения, при онихоми
козе стоп — 12 нед. Некоторым больным, у которых снижена ско
рость роста ногтей, может потребоваться более длительный срок ле
чения.

Наружно, крем и мазь наносят на пораженные участки кожи и 
прилежащие области тонким слоем, слегка втирая, 1 или 2 раза в 
день. Курс лечения — в среднем 2-4 нед.

Спрей и раствор наносят на пораженные участки кожи (после 
очищения и подсушивания) и прилежащие области 1 или 2 раза в 
день в количестве, достаточном для тщательного увлажнения. Про
должительность и кратность применения: дерматомикоз туловища, 
голеней — 1 нед, 1 раз в сутки; дерматомикоз стоп — 1 нед, 1 раз в су
тки; разноцветный лишай — 1 нед, 2 раза в сутки.

Побочные эффекты. В 1-10 % случаев: диспептические нарушения 
(снижение аппетита, тошнота, диарея, чувство переполнения желуд
ка, боль в животе); кожные аллергические реакции (крапивница, 
сыпь); мышечно-скелетные реакции (артралгия, миалгия).

С частотой 0.1-1 %: нарушения вкусовых ощущений, включая их 
утрату (восстановление происходит в течение нескольких недель по
сле прекращения лечения).

Крайне редко (с частотой 0.01-0.1 %): гепатобилиарные наруше
ния (холестатическая желтуха).
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С частотой менее 0.01 %: злокачественная экссудативная эритема 
(синдром Стивенса—Джонсона), токсический эпидермальный некро
лиз (синдром Лайелла), анафилактоидные реакции, агранулоцитоз 
или тромбоцитопения, нейтропения.

При применении крема, спрея — зуд и жжение кожи, гиперемия в 
месте нанесения.

Передозировка. Симптомы: головная боль, тошнота, гастралгия, 
головокружение.

Лечение: активированный уголь, при необходимости — симптома
тическая поддерживающая терапия.

Взаимодействие. Снижает клиренс кофеина на 20 %.
Л С, вызывающие индукцию микросомальных ферментов печени, 

увеличивают клиренс тербинафина; ЛС, ингибирующие микросо
мальные ферменты печени,—уменьшают.

Этанол и другие гепатотоксичные Л С повышают риск развития 
гепатотоксичности.

Особые указания. Нерегулярное применение или досрочное окон
чание лечения повышает риск развития рецидива.

Если через 2 нед лечения не отмечается улучшения состояния, не
обходимо повторно определить возбудителя заболевания и его чувст
вительность к препарату.

Перед началом и в процессе лечения необходим контроль показа
телей функции печени. При выявлении симптомов, позволяющих 
предположить нарушения функции печени (снижение аппетита, 
стойкая тошнота, желтуха, темная моча, необычайная утомляемость), 
необходимо отменить препарат.

При отрубевидном лишае эффективно только местное лечение. 
Системное применение при онихомикозе оправдано только в случае 
тотального поражения большинства ногтей, наличия выраженного 
подногтевого гиперкератоза, неэффективности предшествующей ме
стной терапии.

В процессе лечения (через 2 нед) и в конце необходимо произво
дить противогрибковую обработку обуви, носков и чулок.

Избегать попадания крема, мази на слизистую оболочку глаз, но
са, рта.

Удаления ногтевых пластинок при лечении онихомикоза кистей в 
течение 3 нед и онихомикоза стоп в течение 6 нед не требуется.

© Тержинан
Фарм. группа: противомикробное средство.
Состав: неомицин 100 мг, нистатин 100 ME, преднизолон 3 мг, 

тернидазол 200 мг.
Формы выпуска. Вагинально: таблетки вагинальные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, ока

зывает противомикробное, противовоспалительное, противопрото- 
зойное и противогрибковое действие; обеспечивает целостность сли
зистой оболочки влагалища и постоянство pH. Тернидазол — проти
вогрибковое средство из группы производных имидазола, снижает 
синтез эргостерола (составной части клеточной мембраны), изменяет 
структуру и свойства клеточной мембраны.

Неомицин — антибиотик широкого спектра действия из группы 
аминогликозидов, действует бактерицидно в отношении грамполо- 
жительных {Staphylococcus spp., Streptococcus pneumoniae) и грамотрица- 
тельных {Escherichia coli, Shigella dysenteria spp., Shigella flexneri spp., 
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Shigella boydii spp., Shigella sonnei spp., Proteus spp.) микроорганизмов; в 
отношении Streptococcus spp. малоактивен. Устойчивость микроорга
низмов развивается медленно и в небольшой степени.

Нистатин — противогрибковый антибиотик из группы полиенов, 
высокоактивен в отношении дрожжеподобных грибов рода Candida 
spp.; изменяет проницаемость клеточных мембран и замедляет их 
рост.

Преднизолон — дегидрированный аналог гидрокортизона, оказы
вает выраженное противовоспалительное, противоаллергическое, 
противоэкссудативное действие.

Показания. Бактериальный вагинит, трихомониаз влагалища, ва
гинит, вызванный грибами рода Candida; смешанные вагиниты.

Профилактика вагинитов перед гинекологическими операциями, 
родами, абортом; до и после установки ВМК, диатермокоагуляции 
шейки матки; перед гистерографией.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Интравагинально, по 1 таблетке перед сном в 

течение 10 дней; в случае подтвержденного микоза — 20 дней. Перед 
введением во влагалище таблетку в течение 20-30 с держат в воде.

Побочные эффекты. Аллергические реакции; жжение, зуд.
Особые указания. Необходимо одновременно провести лечение 

полового партнера из-за опасности повторного заражения.

© ТЕТРАЦИКЛИН
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 100, 200 тыс. ЕД, таблетки по

крытые оболочкой 50 тыс. ЕД, 100, 250 мг.
Химическое название. [45-(4альфа,4а альфа,5а альфа,ббета, 12а аль- 

фа)]-4-(Диметиламино)-1,4,4а,5,5а,6,11,12а-окитагидро-3,6,10,12,12а-  
пентагидрокси-6-метил-1,11 -диоксо-2-нафтаценкарбоксамид (в виде 
гидрохлорида или тригидрата).

Описание. Желтый кристаллический порошок без запаха, горько
го вкуса. Очень мало растворим в воде, трудно в этаноле, легко — в 
растворах крепких кислот и щелочей. Гигроскопичен. На свету тем
неет.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик из 
группы тетрациклинов. Нарушает образование комплекса между 
транспортной РНК и рибосомой, что приводит к подавлению синтеза 
белка.

Активен в отношении грамположительных микроорганизмов: 
Staphylococcus spp. (в т. ч. Staphylococcus aureus, включая продуцирую
щие пенициллиназу штаммы), Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus 
pneumoniae), Listeria spp., Bacillus anthracis, Clostridium spp., Actinomyces 
israelii;

грамотрицательных микроорганизмов: Haemophilus influenzae, Hae
mophilus ducreyi, Bordetella pertussis, большинства энтеробактерий 
(Escherichia coli, Enterobacter spp., включая Enterobacter aerogenes, Kleb
siella spp., Salmonella spp., Shigella spp., Yersinia pestis, Bartonella bacilli- 
formis, Vibrio cholerae, Vibrio fetus, Rickettsia spp., Borrelia burgdorferi, Bru
cella spp. (в комбинации co стрептомицином);

при противопоказаниях к назначению пенициллинов — Clostridium 
spp., Neisseria gonorrhoeae, Actinomyces spp.; активен также в отношении 
возбудителей венерической и паховой лимфогранулемы, Treponema 
spp.
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К тетрациклину устойчивы микроорганизмы: Pseudomonas aerugi
nosa, Proteus spp., Serratia spp., большинство штаммов Bacteroides spp. и 
грибов, вирусы, p-гемолитические стрептококки группы А (включая 
44 % штаммов Streptococcus pyogenes и 74 % штаммов Streptococcus fae- 
calis).

Фармакокинетика. Абсорбция — 75-77 %, при приеме пищи сни
жается, связь с белками плазмы — 55-65 %. ТСтах при пероральном 
приеме — 2-3 ч (для достижения терапевтической концентрации мо
жет потребоваться 2-3 дня). В течение последующих 8 ч концентра
ция постепенно снижается. Стах — 1.5-3.5 мг/л (для достижения ле
чебного эффекта достаточно концентрации 1 мг/л).

В организме распределяется неравномерно: Стах определяется в 
печени, почках, легких и в органах с хорошо развитой РЭС — селе
зенке, лимфатических узлах. Концентрация в желчи в 5-10 раз выше, 
чем в сыворотке крови. В тканях щитовидной и предстательной же
лезы концентрация тетрациклина соответствует обнаруживаемой в 
плазме; в плевральной, асцитической жидкости, слюне, молоке кор
мящих женщин — 60-100 % концентрации в плазме. В больших коли
чествах накапливается в костной ткани, тканях опухолей, в дентине и 
эмали молочных зубов. Плохо проникает через ГЭБ. При интактных 
мозговых оболочках в СМЖ не определяется или обнаруживается в 
незначительном количестве (5-10 % от концентрации в плазме). У 
больных с заболеваниями ЦНС, особенно при воспалительных про
цессах в оболочках мозга, концентрация в СМЖ составляет 8-36 % 
концентрации в плазме. Проникает через плацентарный барьер и в 
грудное молоко. Объем распределения — 1.3-1.6 л/кг.

Незначительно метаболизируется в печени. Т1/2 — 6-11 ч, при ану
рии — 57-108 ч. В моче обнаруживается в высокой концентрации че
рез 2 ч после введения и сохраняется в течение 6-12 ч; за первые 12 ч 
почками выводится до 10-20 % дозы. В меньших количествах (5-10 % 
общей дозы) выводится с желчью в кишечник, где происходит час
тичное обратное всасывание, что способствует длительной циркуля
ции активного вещества в организме (кишечно-печеночная циркуля
ция). Выведение через кишечник — 20-50 %. При гемодиализе удаля
ется медленно.

Показания. Инфекционные заболевания, вызванные чувствитель
ными возбудителями: пневмония и инфекции дыхательных путей, 
вызванные Mycoplasma pneumoniae, инфекции дыхательных путей, вы
званные Haemophilus influenzae и Klebsiella spp., бактериальные инфек
ции мочеполовых органов, инфекции кожи и мягких тканей, язвен
но-некротический гингивостоматит, конъюнктивит, угревая сыпь, 
актиномикоз, кишечный амебиаз, сибирская язва, бруцеллез, барто
неллез, шанкроид, холера, хламидиоз, неосложненная гонорея, пахо
вая гранулема, венерическая лимфогранулема, листериоз, чума, псит
такоз, везикулезный риккетсиоз, пятнистая лихорадка Скалистых 
гор, сыпной тиф, возвратный тиф, сифилис, трахома, туляремия, 
фрамбезия.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (II-III 
триместр), период лактации, детский возраст (до 8 лет), лейкопения.

С осторожностью. Почечная недостаточность.
Режим дозирования. Внутрь, запивая большим количеством жид

кости, взрослым — по 0.25-0.5 г 4 раза в сутки или по 0.5-1 г каждые 
12 ч. Максимальная суточная доза — 4 г.

При угревой сыпи: 0.5-2 г/сут в разделенных дозах. В случае улуч
шения состояния (обычно через 3 нед) дозу постепенно снижают до 
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поддерживающей — 0.125-1 г. Адекватная ремиссия угревой сыпи мо
жет быть достигнута при использовании препарата через день или 
прерывистой терапии.

Бруцеллез — 0.5 г каждые 6 ч в течение 3 нед, одновременно с в/м 
введением стрептомицина в дозе 1 г каждые 12 ч в течение 1 нед и 1 
раз в сутки в течение 2 нед.

Неосложненная гонорея: начальная разовая доза — 1.5 г, затем по 
0.5 г каждые 6 ч в течение 4 дней (суммарная доза 9 г).

Сифилис — 0.5 г каждые 6 ч в течение 15 дней (ранний сифилис) 
или 30 дней (поздний сифилис).

Неосложненные уретральные, эндоцервикальные и ректальные 
инфекции, вызванные Chlamydia trachomatis,— 0.5 г 4 раза в сутки в 
течение не менее- 7 дней.

Детям старше 8 лет — по 6.25-12.5 мг/кг каждые 6 ч или по 12.5-25 
мг/кг каждые 12 ч.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни
жение аппетита, рвота, диарея, тошнота, глоссит, эзофагит, гастрит, 
изъязвление желудка и двенадцатиперстной кишки, гипертрофия со
сочков языка, дисфагия, гепатотоксическое действие, повышение ак
тивности «печеночных» трансаминаз, панкреатит, кишечный дисбак
териоз.

Со стороны нервной системы: повышение внутричерепного дав
ления, головокружение или неустойчивость.

Со стороны органов кроветворения: гемолитическая анемия, 
тромбоцитопения, нейтропения.

Со стороны мочевыделительной системы: азотемия, гиперкреати- 
нинемия.

Аллергические и иммунопатологоческие реакции: макулопапулез
ная сыпь, гиперемия кожи, ангионевротический отек, анафилактоид
ные реакции, лекарственная СКВ, фотосенсибилизация.

Прочие: суперинфекция, кандидоз, гиповитаминоз В, гипербили
рубинемия, изменение цвета зубной эмали у детей.

Взаимодействие. В связи с подавлением кишечной микрофлоры 
снижает протромбиновый индекс (требует снижения дозы непрямых 
антикоагулянтов).

Снижает эффективность бактерицидных антибиотиков, нарушаю
щих синтез клеточной стенки (пенициллины, цефалоспорины).

Снижает эффективность эстрогенсодержащих пероральных кон
трацептивов и увеличивает риск развития кровотечений «прорыва»; 
ретинол — риск развития повышения внутричерепного давления.

Абсорбцию снижают антациды, содержащие А13+, Mg2+ и Са2+, 
препараты Fe и колестирамин.

Химотрипсин повышает концентрацию и продолжительность 
циркуляции.

Особые указания. В связи с возможным развитием фотосенсиби
лизации необходимо ограничение инсоляции.

При длительном использовании необходим периодический кон
троль за функцией почек, печени, органов кроветворения.

Может маскировать проявления сифилиса, в связи с чем, при воз
можности смешанной инфекции, необходимо ежемесячное проведе
ние серологического анализа на протяжении 4 мес.

Все тетрациклины образуют стойкие комплексы с Са2+ в любой 
костнообразующей ткани. В связи с этим прием в период развития 
зубов может стать причиной долговременного окрашивания зубов в 
желто-серо-коричневый цвет, а также гипоплазии эмали.
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Для профилактики гиповитаминоза следует назначать витамины 
группы В и К, пивные дрожжи.

[=1 ТЕТРАЦИКЛИН
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин.
Формы выпуска. Местно: мазь глазная 10 тыс. ЕД/г.
Химическое название. [45-(4альфа, 4а альфа, 5а альфа, 6бета,12а 

альфа)]-4-(Диметиламино)-1,4,4а,5,5а,6,11, 12а-окитагидро- 
3,6,10,12,12а-пентагидрокси-6-метил-1,11-диоксо-2-нафтаценкарбок- 
самид (и в виде гидрохлорида или тригидрата).

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик из 
группы тетрациклинов. Нарушает образование комплекса между 
транспортной РНК и рибосомой, что приводит к подавлению синтеза 
белка.

Активен в отношении грамположительных микроорганизмов: 
Staphylococcus spp. (в т. ч. Staphylococcus aureus, включая продуцирую
щие пенициллиназу штаммы), Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus 
pneumoniae), Listeria spp., Bacillus anthracis, Clostridium spp., Actinomyces 
israelii',

грамотрицательных микроорганизмов: Haemophilus influenzae, Hae
mophilus ducreyi, Bordetella pertussis, большинства энтеробактерий: 
Escherichia coli, Enterobacter spp., включая Enterobacter aerogenes, Kleb
siella spp., Salmonella spp., Shigella spp., Yersinia pestis, Bartonella bacilli- 
formis, Vibrio cholerae, Vibrio fetus, Rickettsia spp., Borrelia burgdorferi, Bru
cella spp. (в комбинации co стрептомицином);

при противопоказаниях к назначению пенициллинов — Clostridium 
spp., Neisseria gonorrhoeae, Actinomyces spp.’, активен также в отношении 
возбудителей венерической и паховой лимфогранулемы, Treponema 
spp-

К тетрациклину устойчивы микроорганизмы: Pseudomonas aerugi
nosa, Proteus spp., Serratia spp., большинство штаммов Bacteroides spp. и 
грибов, вирусы, p-гемолитические стрептококки группы А (включая 
44 % штаммов Streptococcus pyogenes и 74 % штаммов Streptococcus fae- 
calis).

Показания. Бактериальные и хламидийные глазные инфекции — 
блефарит, блефароконъюнктивит, кератит, кератоконъюнктивит, 
мейболит (ячмень), трахома, поражение глаз при розовых угрях.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно, закладывают за веко каждые 2-4 ч 

или чаще. Длительность применения зависит от формы заболевания: 
при трахоме — 1-2 мес и дольше (возможно сочетание с ЛС систем
ного действия).

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. После применения мази возможна нечеткость 

зрения.
Если в течение нескольких дней состояние не улучшается, следует 

проконсультироваться с врачом.

[=1 ТЕТРАЦИКЛИН
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин.
Синонимы: Имекс; Тетрациклин; Тетрациклин-АКОС.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 3 %, 

30 мг/г.
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Химическое название. [45-(4альфа,4а альфа,5а альфа,ббета, 12а аль
фа)]-4-(Диметиламино)- 1,4,4а,5,5а,6,11,12а-окитагидро-3,6,10,12,12а- 
пентагидрокси-6-метил-1,11-диоксо-2-нафтаценкарбоксамид (и в ви
де гидрохлорида или тригидрата).

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик 
широкого спектра из группы тетрациклинов. Нарушает образование 
комплекса между транспортной РНК и рибосомой, что приводит к 
нарушению синтеза белка. Активен в отношении Propionibacterium ac
ne (Corynebacterium acne), грамположительных и грамотрицательных 
микроорганизмов.

Фармакокинетика. При нанесении на здоровую кожу практически 
не всасывается.

Показания. Обыкновенные угри, бактериальные инфекции кожи.
Противопоказания. Гиперчувствительность, детский возраст (до 

11 лет).
Режим дозирования. Наружно, мазь наносят на пораженные участ

ки кожи 1-2 раза в сутки (возможно наложение марлевой повязки).
Побочные эффекты. Аллергические реакции: жжение, гиперемия 

кожи, отечность или другие признаки раздражения.
Особые указания. Не рекомендуется применять при глубоких или 

колотых ранах, тяжелых ожогах, в офтальмологии (используют 1 % 
глазную мазь).

Следует иметь в виду, что использование антибактериальных ЛС 
для наружного применения может привести к сенсибилизации орга
низма, сопровождающейся развитием реакций повышенной чувстви
тельности.

Если в течение 2 нед состояние не улучшается, следует прокон
сультироваться с врачом.

Адекватных и строго контролируемых исследований у детей до 11 
лет не проведено; дозы для данной категории пациентов не опреде
лены.

ТЕТРАЦИКЛИН + НИСТАТИН&
Фарм. группа: антибиотик комбинированный.
Синоним — Тетрациклин и нистатин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой.
Фармакологическое действие. Комбинированное антибактериаль

ное средство. Тетрациклин — бактериостатический антибиотик из 
группы тетрациклинов. Активен в отношении грамположительных 
(Staphylococcus spp., в т. ч. продуцирующие пенициллиназу; Streptococ
cus spp., Streptococcus pneumoniae; Haemophilus influenzae, Listeria spp., 
Bacillus anthracis) и грамотрицательных микроорганизмов (Neisseria 
gonorrhoeae, Bordetella pertussis, Escherichia coli, Enterobacter spp., Kleb
siella spp., Salmonella spp., Shigella spp.), а также Rickettsia spp., Chlamy
dia spp., Mycoplasma spp., Treponema spp. Устойчивы: Pseudomonas aeru
ginosa, Proteus spp., Serratia spp., большинство штаммов Bacteroides spp. 
и грибов, мелкие вирусы.

Нистатин — полиеновый фунгицидный антибиотик, высокоактив
ный в отношении дрожжеподобных грибов рода Candida spp.

Показания. Инфекционные заболевания, вызванные чувствитель
ной микрофлорой: пневмония, бронхит, трахеит, эмпиема плевры; 
холецистит, пиелонефрит, кишечные инфекции; коклюш, эндокар
дит, эндометрит, простатит, сифилис, гонорея, бруцеллез, риккетси- 
оз; гнойные инфекции мягких тканей; остеомиелит; трахома, конь- 
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юнктивит, блефарит; тонзиллит, отит, фарингит; фурункулез, экземы 
инфицированные, сыпь, угревая сыпь, фолликулит; профилактика 
послеоперационных инфекций.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность (III три
местр), период лактации, детский возраст (до 8 лет), печеночная не
достаточность; лейкопения, язвенная болезнь желудка и двенадцати
перстной кишки.

Режим дозирования. Внутрь, запивая большим количеством жид
кости, взрослым — по 0.25 г 4 раза в сутки, при необходимости — 2 г/ 
сут. Детям старше 8 лет — по 25 мг/кг 4 раза в сутки.

Побочные эффекты. Снижение аппетита, рвота, диарея, тошнота, 
глоссит, эзофагит, гастрит, изъязвление желудка и двенадцатиперст
ной кишки, дисфагия; фото сенсибилизация, аллергические реакции 
(макулопапулезная сыпь, гиперемия кожи, ангионевротический отек, 
анафилактоидные реакции, лекарственная красная волчанка); гемо
литическая анемия, тромбоцитопения, нейтропения, суперинфекция; 
кандидоз; кишечный дисбактериоз; гиповитаминоз В; повышение ак
тивности «печеночных» трансаминаз, гиперкреатининемия, азотемия, 
гипербилирубинемия.

Взаимодействие. В связи с подавлением кишечной микрофлоры 
снижает протромбиновый индекс (требует коррекции дозы непрямых 
антикоагулятнов).

Снижает эффективность бактерицидных антибиотиков, нарушаю
щих синтез клеточной стенки (пенициллины, цефалоспорины). Аб
сорбцию снижают антациды, содержащие Са2+, А13+ и/или Mg2+, пре
параты Fe.

Химотрипсин повышает концентрацию и продолжительность 
циркуляции.

Особые указания. В связи с возможным развитием фотосенсиби
лизации необходимо ограничение инсоляции. При длительном ис
пользовании необходим периодический контроль за функцией почек, 
печени, органов кроветворения. Может маскировать проявления си
филиса, в связи с чем, при возможности микст-инфекции, необходи
мо ежемесячное проведение серологического анализа на протяжении 
4 мес. Прием в период развития зубов может стать причиной необра
тимого изменения их цвета. Для профилактики гиповитаминоза сле
дует назначать витамины группы В и К, пивные дрожжи.

ТЕТРАЦИКЛИН + ТРИАМЦИНОЛОН&
Фарм. группа: антибиотик-тетрациклин + глюкокортикостероид. 
Синоним — Полькортолон ТС.
Формы выпуска. Местно: аэрозоль для местного применения.
Фармакологическое действие. Комплексный препарат для местно

го применения, содержащий ГКС и антибиотик тетрациклин, оказы
вает антибактериальное, противовоспалительное и противоаллергиче
ское действие.

Показания. Инфицированные простые и аллергические дермати
ты, различные формы бактериально-инфицированной экземы, опре
лость, фолликулиты, фурункул, обширные ожоги, лучевой дерматит, 
трофические язвы голени.

Противопоказания. Гиперчувствительность, грибковые и вирусные 
инфекции кожи, туберкулез кожи, сифилис (кожные проявления), 
ветряная оспа, кожные поствакцинальные реакции.
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Режим дозирования. Наружно. Распыляют с расстояния 20 см на 
пораженную поверхность кожи в течение 1-3 мин, 2-4 раза в сутки.

Побочные эффекты. Раздражение, жжение, сухость и шелушение 
кожи.

При длительном применении и/или нанесении на большие по
верхности кожи — системные побочные эффекты, характерные для 
ГКС.

Особые указания. Необходимо защищать глаза от попадания аэро
золя. Максимальная продолжительность применения — 3-4 нед.

ТИАМФЕНИКОЛА ГЛИЦИНАТ АЦЕТИЛЦИСТЕИНАТ
Фарм. группа: антибиотик комбинированный (антибиотик + му- 

колитик).
Синоним — Флуимуцил-антибиотик ИТ.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 0.5 г
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено компонентами, входящими в его состав; 
оказывает антибактериальное и отхаркивающее действие. Тиамфени- 
кол — антибиотик широкого спектра действия (нарушает внутрикле
точный синтез белка). Активен в отношении Streptococcus pneumoniae, 
Staphylococcus spp., Haemophilus influenzae, Klebsiella spp., нейссерий и 
некоторых анаэробных бактерий. Ассоциация с N-ацетилцистеином 
препятствует его разрушению и обеспечивает в очаге воспаления бак
терицидную концентрацию. Ацетилцистеин — отхаркивающее сред
ство, действие которого связано со способностью его свободных 
сульфгидрильных групп разрывать внутри- и межмолекулярные ди
сульфидные связи мукополисахаридов мокроты, что приводит к 
уменьшению ее вязкости. Увеличивает секрецию менее вязких сиало
муцинов бокаловидными клетками, снижает адгезию бактерий на 
эпителиальных клетках слизистой оболочки бронхов. Аналогичное 
действие оказывает на секрет, образующийся при воспалительных за
болеваниях носоглотки и уха. Оказывает антиоксидантное действие, 
обусловленное наличием SH-группы, способной нейтрализовать 
электрофильные окислительные токсины. Предохраняет альфа^анти- 
трипсин (ингибитор эластазы) от инактивирующего воздействия 
НОС1 — мощного окислителя, вырабатываемого миелопероксидазой 
активных фагоцитов. Проникая внутрь клетки, ацетилцистеин дез
ацетил ируется, высвобождая L-цистеин — аминокислоту, необходи
мую для синтеза глутатиона, который является важным антиокси
дантным фактором внутриклеточной защиты.

Показания. Бронхит, пневмония, бронхоэктатическая болезнь, 
муковисцидоз, абсцесс легких, эмфизема легких, бронхиолит, ката
ральный и гнойный отит, гайморит, фарингит, ларинготрахеит. По
слеоперационные респираторные осложнения (профилактика и лече
ние).

Подготовка к бронхоскопии, бронхографии, аспирационному дре
нированию.

Для промывания абсцессов, носовых ходов, гайморовых пазух, ба
рабанной перепонки; обработки свищей, операционного поля при 
операциях на полости носа и сосцевидном отростке.

Противопоказания. Гиперчувствительность; анемия, лейкопения, 
тромбоцитопения; печеночная недостаточность, ХПН.
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Режим дозирования. В/м, взрослым — по 500 мг 2-3 раза в сутки; 
детям до 2 лет — по 125 мг 2 раза в сутки; 3-6 лет — по 250 мг 2 раза в 
сутки; 7-12 лет — по 250 мг 3 раза в сутки. При необходимости, дозы 
могут быть увеличены в 2 раза. Курс лечения — не более 10 дней.

Для недоношенных и новорожденных детей до 2 нед средняя до
за — 25 мг/кг.

У пациентов старше 65 лет используют минимальные эффектив
ные дозы.

Ингаляционно: взрослым — по 250 мг 1-2 раза в сутки; детям — по 
125 мг 1-2 раза в сутки.

Эндотрахеально, через бронхоскоп, интубационную трубку, тра
хеостому — по 1-2 мл раствора (для взрослых растворяют 500 мг сухо
го вещества, для детей — 250 мг).

Местно: по 1-2 мл раствора (для взрослых растворяют 500 мг сухо
го вещества, для детей — 250 мг).

При заболеваниях носоглотки и уха закапывать по 2-4 кап в каж
дый носовой ход или наружный слуховой проход.

Побочные эффекты. Аллергические реакции; ретикулоцитопения, 
анемия; лейкопения, нейтропения, тромбоцитопения. При приеме в 
виде аэрозоля — стоматит, ринит, тошнота.

Особые указания. Во время лечения следует контролировать кар
тину периферической крови. При снижении количества лейкоцитов 
менее 4 тыс./мкл и гранулоцитов более чем на 40 % препарат отменя
ют. Применение в периоды беременности и лактации возможно толь
ко тогда, когда потенциальная польза для матери превышает потен
циальный риск для плода или новорожденного.

®1 ТИКАРЦИЛЛИН + КЛАВУЛАНОВАЯ КИСЛОТА&
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин полусинтетический + 0- 

лактамаз ингибитор.
Синоним — Тиментин.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инфузий 1.5 г + 100 мг, 3 г + 200 мг.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, дейст

вие которого обусловлено компонентами, входящими в его состав.
Тикарциллин — антибактериальное средство из группы пеницил

линов широкого спектра действия. Клавулановая кислота — ингиби
тор 0-лактамаз. В связи с ее наличием препарат активен в отношении 
большинства грамположительных микроорганизмов, продуцирующих 
и не продуцирующих р-лактамазу: Staphylococcus aureus, Staphylococcus 
epidermidis; Staphylococcus saprophyticus; Streptococcus pneumoniae; Strep
tococcus bovis; Streptococcus faecalis; Streptococcus pyogenes; Streptococcus 
viridans', грамотрицательных микроорганизмов, продуцирующих и не 
продуцируюших р-лактамазу: Pseudomonas aeruginosa, других видов 
Pseudomonas, Escherichia coli; Proteus mirabilis; Proteus vulgaris; Providen- 
cia rettgeri; Providencia stuartii; Morganella morganii', некоторых видов 
Enterobacter; Acinetobacter; Serratia; Moraxella catarrhalis (Branhamella), 
Neisseria gonorrhoeae; Neisseria meningitidis', некоторых штаммов Salmo
nella; Klebsiella, включая Klebsiella pneumoniae; Citrobacter spp.; Hae
mophilus influenzae', анаэробных микроорганизмов: Bacteroides spp., 
включая Bacteroides fragilis', некоторых видов Clostridium spp., в т. ч. 
Clostridium perfringens, Clostridium difficile, Clostridium sporogenes; Eu- 
bacter spp.; Fusobacterium spp.; Peptostreptococcus spp.
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Фармакокинетика. После в/в 30 мин инфузии в дозе 3.1 г Стах ти- 
карциллина — 330 мкг/мл, клавулановой кислоты — 8 мкг/мл. Тикар- 
циллин проникает в желчь, плевральный выпот, следы обнаружива
ются в тканях и интерстициальной жидкости. Связь с белками плаз
мы тикарциллина — 45 %, клавулановой кислоты — 9 %. Средние 
концентрации тикарциллина и клавулановой кислоты — 324 мкг/мл и 
8 мкг/мл, AUC — 485 мкг/мл/ч и 8.2 мкг/мл/ч соответственно. Выве
дение: 60-70 % тикарциллина и 35-45 % клавулановой кислоты поч
ками в неизмененном виде в течение 6 ч. Через 2 ч после в/в введе
ния 3.1 г концентрация тикарциллина в моче — 1.5 мг/мл, клавулано
вой кислоты — 40 мкг/мл; через 4-6 ч — 190 мкг/мл и 2 мкг/мл соот
ветственно. У детей после введения в дозе 50 мг/кг тикарцилли
на — 4.4 ч у новорожденных и 1 ч у остальных детей, Т1/2 клавулано
вой кислоты - 1.9 ч и 0.9 ч соответственно.

Показания. Бронхит, пневмония, инфекции мочевыводящих пу
тей, абдоминальные инфекции, инфекции органов малого таза, кожи 
и мягких тканей, костей и суставов, сепсис, вызванные чувствитель
ными микроорганизмами. Смешанные инфекции, эмпирическая те
рапия до идентификации возбудителя.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к 0-лактамным 
антибиотикам), недоношенные дети с нарушением функции почек.

С осторожностью. Тяжелые нарушения функции печени; детский 
возраст (до 3 мес), беременность, период лактации.

Режим дозирования. В/в, взрослым с массой тела более 60 кг — по 
3.1 г 4-6 раз в сутки, с массой тела менее 60 кг — 200-300 мг/кг/сут, 
разделенной на 4-6 приемов.

При инфекциях органов малого таза средней тяжести — по 200 
мг/кг 4 раза в сутки; в тяжелых случаях — по 300 мг/кг 6 раз в сутки.

У больных с нарушениями функции почек первая доза —3.1 г. 
Далее режим дозирования устанавливается в зависимости от КК: при 
КК более 60 мл/мин — по 3.1 г 6 раз в сутки, 30-60 мл/мин — по 2 г 6 
раз в сутки; 10-30 мл/мин — по 2 г 3 раза в сутки; при КК менее 10 
мл/мин — по 2 г 2 раза в сутки; при КК менее 10 мл/мин и сопутст
вующем нарушении функции печени — по 2 г 1 раз в сутки. Боль
ным, находящимся на гемодиализе — по 2 г 2 раза в сутки, с добавле
нием 3.1 г после каждой процедуры гемодиализа. Больным на пери
тонеальном гемодиализе,—по 3.1 г 2 раза в сутки. Курс лечения — 
10-14 дней; в тяжелых случаях его можно увеличить. Терапию пре
кращают через 2 дня после исчезновения симптомов заболевания.

Детям старше 3 мес с массой тела менее 60 кг разовая доза — 50 
мг/кг. При инфекциях легкой и средней тяжести — 200 мг/сут, разде
ленной на 4 приема, при тяжелом течении инфекций — 300 мг/кг/ 
сут, разделенной на 6 приемов. Для детей с массой тела более 60 кг — 
3.1 г каждые 6 ч, при тяжелом течении инфекций — 3.1 г каждые 4 ч.

Для приготовления раствора: для в/в струйного введения во фла
кон (3.1 г) добавляют 13 мл стерильной воды для инъекций или 0.9 % 
раствор NaCl, энергично встряхивают до полного растворения; для в/ 
в капельного введения к предварительно растворенному препарату 
добавляют 5 % раствор декстрозы или 0.9 % раствор NaCl для полу
чения раствора с концентрацией от 10 до 100 мг/мл. Цвет готового 
раствора варьирует от бледно- до темно-желтого в зависимости от 
концентрации, срока и температуры хранения.

Побочные эффекты. Головная боль, головокружение, повышенная 
возбудимость, судороги, нарушения вкусовых ощущений и обоняния, 
тошнота, рвота, диарея, метеоризм, боль в животе; повышение актив
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ности «печеночных» трансаминаз, гепатит, холестатическая желтуха, 
редко — псевдомембранозный энтероколит; гипернатриемия, гипока
лиемия, гиперкреатининемия и повышение концентрации мочевой 
кислоты в крови, тромбоцитопения, лейкопения, нейтропения, эози
нофилия, анемия, увеличение протромбинового времени и времени 
кровотечения, артралгия, миалгия, кожная сыпь, зуд, крапивница, 
анафилактические реакции, боль, жжение, припухлость и уплотнение 
в месте введения, тромбофлебит, озноб, лихорадка.

Передозировка. Симптомы: повышение нервно-мышечной возбу
димости, судороги.

Лечение: отмена препарата, симптоматическая терапия, гемодиа
лиз.

Взаимодействие. ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, за
медляют выведение тикарциллина и повышают его концентрацию в 
крови.

Синергизм действия с гентамицином, тобрамицином или амика
цином в отношении Pseudomonas aeruginosa.

Фармацевтически несовместим с растворами других ЛС, уменьша
ет активность раствора аминогликозида при смешивании.

Особые указания. Длительное лечение может вести к усилению 
роста резистентных микроорганизмов.

Может наблюдаться ложноположительная реакция на белок в мо
че и ложноположительная реакция Кумбса.

ТИНИДАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средство. 
Синонимы: Веро-Тинидазол; Тиниба; Тинидазол; Тинидазол-Ак- 

ри; Фазижин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 0.5 г, 300 

мг.
Химическое название. 1-[2-(Этилсульфонил)этил] -2-метил-5-нит- 

ро-1 Н-имидазол.
Фармакологическое действие. Противопротозойное и противомик

робное средство; активен в отношении Trichomonas vaginalis, Entamoe
ba histolytica, Lamblia\ возбудителей анаэробных инфекций (Bacteroides 
spp., в т. ч. Bacteroides fragilis, Bacteroides melaninogenicus, Clostridium 
spp., Eubacter spp., Fusobacterium spp., Peptococcus spp., Peptostreptococcus 
spp.). Являясь высоколипофильным препаратом, проникает внутрь 
трихомонад и анаэробных микроорганизмов, где восстанавливается 
нитроредуктазой, угнетает синтез и повреждает структуру ДНК.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая, биодоступность — около 
100 %. Связь с белками плазмы — 12 %. Стах после приема внутрь 2 
г —40-51 мкг/мл, через 24 ч— 11-19 мкг/мл, через 72 ч — 1 мкг/мл; 
ТСтах — 2 ч. Объем распределения — 50 л. Проникает через ГЭБ, пла
центу. Выделяется с грудным молоком в течение 72 ч после приема.

Метаболизируется в печени с образованием фармакологически 
активных гидроксилированных производных, которые подавляют 
рост анаэробных микроорганизмов и могут усиливать действие тини- 
дазола. Т1/2 — 12-14 ч. Выводится с желчью — 50 %, почками — 25 % в 
неизмененном виде и 12 % в виде метаболитов. Подвергается обрат
ному всасыванию в почечных канальцах.

Показания. Трихомониаз, лямблиоз, амебиаз (в т. ч. печеночная 
форма и амебная дизентерия); острый язвенный гингивит, неспеци
фический вагинит, кожный лейшманиоз;
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инфекции различной локализации, вызванные анаэробными бак
териями: перитонит, абсцесс, эндометрит, пиосальпинкс; сепсис, ра
невые инфекции (в т. ч. профилактика послеоперационных анаэроб
ных инфекций), инфекции кожи и мягких тканей, пневмония, эм
пиема, абсцесс легких;

смешанные аэробно-анаэробные инфекции (в комбинации с ан
тибиотиками);

эрадикация Helicobacter pylori (в комбинации с препаратами Bi и 
антибиотиками).

Противопоказания. Гиперчувствительность, органические заболе
вания ЦНС, угнетение костномозгового кроветворения, беремен
ность (I триместр), период лактации, детский возраст (до 12 лет).

Режим дозирования. Внутрь, во время или сразу после еды.
При лямблиозе взрослым назначают по 2 г однократно; детям — 

50-75 мг/кг массы тела (не более 2 г). При неэффективности (присут
ствие лямблий в содержимом двенадцатиперстной кишки или в фе
калиях через 7-10 дней после окончания терапии), лечение повторя
ют в той же дозе. Рекомендуется лечение одновременно всех членов 
семьи.

При урогенитальном трихомониазе взрослым назначают 2 г одно
кратно. Альтернативный режим дозирования: 150 мг 3 раза в день в 
течение 5 дней или по 150 мг 2 раза в день в течение 7 дней. При ле
чение вагинального трихомониаза рекомендуется дополнительное ме
стное лечение.

Детям — 50-75 мг/кг массы тела; при необходимости возможно 
повторное назначение в той же дозе.

Амебиаз кишечника: взрослые — 2 г/сут в 1 прием в течение 2-3 
дней или по 600 мг 2 раза в день в течение 5 дней. При неэффектив
ности 5-дневного курса лечение может быть продолжено до 10 дней. 
Дети — 50-60 мг/кг 1 раз в день, в течение 3 дней.

Амебиаз печени: взрослые — 1.5-2 г/сут в 1 прием в течение 3 
дней; при необходимости лечение продолжают теми же дозами до 5-6 
дней. Альтернативный вариант: 600 мг 2 раза в день в течение 5-10 
дней. Детям — по 50-60 мг/кг 1 раз в сутки в течение 5 дней.

Острый язвенный гингивит — 2 г однократно.
При неспецифическом вагините — 2 г однократно или по 2 г по

следовательно в течение 2 дней.
При анаэробных инфекциях (Bacteroides, Fusobacterium, Clostridium 

spp.) курс лечения — 5-6 дней; в первый день лечения — 2 г/сут, затем 
по 1 г 1 раз в день или по 0.5 г 2 раза в день.

Для профилактики послеоперационных анаэробных инфекций 
назначают 2 г за 12 ч до операции.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни
жение аппетита, сухость слизистой оболочки полости рта, «металли
ческий» привкус во рту, тошнота, рвота, диарея.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
повышенная утомляемость, нарушения координации движений (в т. 
ч. локомоторная атаксия), дизартрия, периферическая невропатия, 
редко — судороги, слабость.

Аллергические реакции: крапивница, кожный зуд, кожная сыпь, 
ангионевротический отек.

Прочие: транзиторная лейкопения.
Передозировка. Лечение: симптоматическое. Специфического ан

тидота нет. Выводится при диализе.
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Взаимодействие. Усиливает эффект непрямых антикоагулянтов 
(для уменьшения риска развития кровотечений дозу уменьшают на 
50 %) и действие этанола (дисульфирамоподобные реакции).

Совместим с сульфаниламидами и антибиотиками (аминоглико
зиды, эритромицин, рифампицин, цефалоспорины).

Не рекомендуется назначать с этионамидом.
Фенобарбитал ускоряет метаболизм.
Особые указания. При лечении генитального трихомониаза следу

ет проводить одновременное лечение половых партнеров.
В процессе лечения следует воздерживаться от употребления эта

нола (возможность развития дисульфирамоподобных реакций).
Вызывает темное окрашивание мочи.
При назначении более 6 дней необходим контроль картины пери

ферической крови.
В период лечения необходимо воздерживаться от занятий потен

циально опасными видами деятельности, требующими повышенной 
концентрации внимания и быстроты психомоторных реакций.

Безопасность и эффективность применения для лечения и профи
лактики анаэробных инфекций у детей младше 12 лет не установ
лены.

В ТИОАЦЕТАЗОН
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синоним — Тиоацетазон.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 10, 25, 50 мг.
Химическое название. ТЧ-[4[[(Аминотиоксометил) гидразоно] ме

тил] фенил] ацетамид.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезный препарат. 

Действует бактериостатически за счет образования комплексных со
лей с Си2+, активен в отношении микобактерий туберкулеза и возбу
дителя лепры. В малых дозах усиливает фагоцитоз. Возможна пере
крестная устойчивость с этионамидом и протионамидом.

Фармакокинетика. Хорошо всасывается из ЖКТ. Примерно 1/3 
выводится с мочой в неизмененном виде; остальная часть метаболи
зируется. Т1/2 —13 ч.

Показания. Туберкулез слизистых и серозных оболочек; лимфаде
нит, скрофулодерма; специфические свищи; лепра.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная недоста
точность; почечная недостаточность; угнетение костномозгового кро
ветворения.

Режим дозирования. Внутрь, после еды, запивая водой, по 0.05 г 
2-3 раза в день. Суточная доза для взрослых — 0.1-0.15 г, для больных 
старше 60 лет, с массой тела менее 50 кг — по 0.1 г/сут.

Детям —по 0.5-1 мг/кг/сут, максимальная доза —50 мг/сут. При 
лечении туберкулезных эмпием применяют 1 % стерильную взвесь (в 
масле, глицероле, 0.9 % растворе NaCl).

Побочные эффекты. Головная боль, тошнота, дерматит, снижение 
аппетита; альбуминурия, цилиндрурия; лейкопения, тромбоцитопе
ния, агранулоцитоз, анемия; нарушение функции печени, гепатит; 
почечная недостаточность; аллергические реакции.

Взаимодействие. Изониазид, фтивазид, ПАСК, стрептомицин 
и другие противотуберкулезные ЛС повышают терапевтический эф
фект, уменьшают возможность появления резистентных форм мико
бактерий туберкулеза. При лечении лепры не комбинируют с диафе- 
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нилсульфоном. Отмечается «перекрестная» устойчивость с этионами- 
дом.

® ТОБРАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Тобрекс.
Формы выпуска. Местно: капли глазные 0.3 %, мазь глазная 

0.3 %.
Химическое название. О-З-Аамино-З-дезокси-альфа-Б-глюкопи- 

ранозил-(1-6)-О-[2,6-диамино-2,3,6-тридезокси-альфа-Б-рибо-гек-  
сопиранозил-(1-4)]-2-дезокси-Б-стрептамин (в виде сульфата).

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия из группы аминогликозидов. Действует бактериостатически 
(блокирует 30S субъединицу рибосом и нарушает синтез белка).

Высокоактивен в отношении коагулазоотрицательных, коагулазо
положительных стафилококков и пенициллиноустойчивых штаммов 
(в т. ч. Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus aureus), некоторых ви
дов стрептококков (в т. ч. р-гемолитических штаммов из группы А, 
некоторых негемолитических штаммов, Streptococcus pneumoniae), 
Pseudomonas aeruginosa, индолположительных и индолотрицательных 
видов Proteus (в т. ч. Proteus mirabilis, Proteus vulgaris), Escherichia coli, 
Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae, Haemophilus aegyptius, En- 
terobacter aerogenes, Moraxella lacunata, Morganella morganii, Acinetobacter 
calcoaceticus, Neisseria spp. (в т. ч. Neisseria gonorrhoeae). Некоторые 
гентамицинустойчивые штаммы сохраняют высокую чувствитель
ность к тобрамицину.

Неэффективен в отношении большинства штаммов стрептокок
ков группы D.

Фармакокинетика. Абсорбция при инстилляции в глаз — незначи
тельная.

Показания. Инфекции глаза и его придатков: блефарит, конъюнк
тивит, кератоконъюнктивит, блефароконъюнктивит, кератит, эндоф
тальмит, дакриоцистит, мейболит (ячмень). Профилактика послеопе
рационных инфекционных осложнений в офтальмологии.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно. Капли: по 1 кап каждые 4 ч; при ост

рых инфекциях можно повторять закапывание через каждые 30 мин 
или 1 ч.

Глазная мазь: полоску длиной 1.25 см закладывают за веко 2-3 
раза в сутки; при тяжелом течении инфекций — каждые 3-4 ч до по
лучения эффекта, затем дозу уменьшают до полного прекращения 
применения.

В ночное время в дополнение к глазным каплям можно приме
нять глазную мазь для обеспечения более длительного контакта с 
препаратом.

Побочные эффекты. В 15 % случаев: жжение, парестезии, зуд 
конъюнктивы.

В 1-5 %: гиперемия слизистой оболочки глаза, ощущение инород
ного тела в глазу, слезотечение.

Менее 1 %: блефарит, кератит, отек век, боль в глазу, хемоз, отло
жение кристаллов, изъязвление роговицы.

Нечеткость зрения (при использовании глазной мази).
Особые указания. Следует избегать длительного применения, из- 

за опасности развития суперинфекции.
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® ТОБРАМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синонимы: Бруламицин; Небцин; Тобрамицин.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 80 мг, раствор для инъекций 40, 80 мг.
Химическое название. О-З-Амино-З-дезокси-альфа-Б-глюкопира- 

нозил-(1-6)-О-[2,6-диамино-2,3,6-тридезокси-альфа-Б-рибо-гексо- 
пиранозил-(1-4)]-2-дезокси-Б-стрептамин (в виде сульфата).

Фармакологическое действие. Антибиотик широкого спектра дей
ствия из группы аминогликозидов. Действует бактериостатически 
(блокирует 30S субъединицу рибосом и нарушает синтез белка).

Высокоактивен в отношении грамотрицательных микроорганиз
мов (Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp., Escherichia coli, Klebsiella 
spp., Serratia spp., Providencia spp., Enterobacter spp., Proteus spp., Salmo
nella spp., Shigella spp.), а также некоторых грамположительных мик
роорганизмов: Staphylococcus spp. (в т. ч. устойчивых к пенициллинам, 
цефалоспоринам), некоторых штаммов Streptococcus spp.

Аминогликозиды в сочетании с пенициллинами или некоторыми 
цефалоспоринами эффективны для лечения инфекций, вызываемых 
Pseudomonas aeruginosa или Enterococcus faecalis.

Фармакокинетика. Быстро всасывается после в/м введения. Стах 
после введения в дозе 1 мг/кг — 4 мкг/мл, терапевтическая концен
трация сохраняется на протяжении 8 ч. Практически не всасывается 
из ЖКТ и не связывается с белками (0-10 %). Хорошо распределяет
ся в органах и тканях организма. Распределяется во внеклеточной 
жидкости (включая сыворотку крови), жидкости абсцессов, плевраль
ном выпоте, в асцитической, перикардиальной, синовиальной, лим
фатической и перитонеальной жидкостях, моче. Высокие концентра
ции создаются в почках, печени, легких; низкие — в костной и жиро
вой ткани. Не проникает через неповрежденный ГЭБ. Проникает че
рез плаценту и в грудное молоко. Объем распределения у взрослых — 
0.26 л/кг, у детей — 0.2-0.4 л/кг, у новорожденных в возрасте менее 1 
нед и массой тела менее 1500 г — до 0.68 л/кг, в возрасте менее 1 нед 
и массой тела более 1500 г —до 0.58 л/кг, у больных муковисцидо
зом — 0.3-0.39 л/кг.

Не метаболизируется. Выводится почками (93 % за 24 ч) преиму
щественно в неизмененном виде. Т1/2 при нормальной функции по
чек — 2-4 ч; у новорожденных — 5-8 ч, у детей более старшего воз
раста — 2.5-4 ч. Конечный Т1/2 — более 100 ч (высвобождение из 
внутриклеточных депо). У больных с почечной недостаточностью Т1/2 
варьирует в зависимости от степени недостаточности — до 100 ч, у 
больных с муковисцидозом — 1-2 ч, у больных с ожогами и гипертер
мией может быть короче по сравнению со средними показателями 
вследствие повышенного клиренса. При гемодиализе удаляется 
25-70 % введенной дозы.

Показания. Инфекционные заболевания, вызванные чувствитель
ной микрофлорой: инфекции желчевыводящих путей, костей и суста
вов (в т. ч. остеомиелит), ЦНС (в т. ч. менингит), брюшной полости 
(в т. ч. перитонит), органов дыхания (в т. ч. пневмония, эмпиема 
плевры, абсцесс легких), кожи и мягких тканей (в т. ч. инфицирован
ные ожоги), мочевыводящих путей (в т. ч. пиелонефрит, пиелит, цис
тит), сепсис, послеоперационные инфекции.

Противопоказания. Гиперчувствительность, неврит слухового нер
ва, тяжелая ХПН, беременность.
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С осторожностью. Почечная недостаточность, ботулизм, миасте
ния, паркинсонизм, дегидратация, пожилой возраст, период лакта
ции.

Режим дозирования. В/м, в/в капельно.
В/м — содержимое флакона растворяют в 3-5 мл 0.5 % раствора 

прокаина или воды для инъекций.
В/в капельно — разводят в 100-200 мл 0.9 % раствора NaCl или 

5 % раствора декстрозы, вводят в течение 20-60 мин.
Разовая доза для взрослых и детей старше 1 года — 1 мг/кг, суточ

ная — 3 мг/кг, максимальная суточная доза — 5 мг/кг.
Суточная доза для новорожденных 2-4 мг/кг, максимальная су

точная доза — 5 мг/кг. Детям старше 2 мес — 6-7.5 мг/кг/сут.
Суточная доза для новорожденных распределяется на 2 введения, 

для остальных детей и взрослых — на 3-4 введения. Продолжитель
ность лечения — 5-10 дней, при необходимости — 3-6 нед.

При ХПН и у больных в пожилом возрасте следует уменьшить до
зу и увеличить интервалы между введениями. Расчет дозы произво
дится следующим образом: интервал между введениями в часах равен 
концентрации креатинина в сыворотке крови, умноженному на 8; до
зы остаются такими же, как при нормальной функции почек; перво
начальная разовая доза препарата аналогична дозе, вводимой боль
ным с нормальной функцией почек, и составляет 1 мг/кг.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, диарея, нарушение функции печени (повышение актив
ности «печеночных» трансаминаз, ЛДГ, гипербилирубинемия).

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, грану- 
лоцитопения, тромбоцитопения, лейкоцитоз.

Со стороны нервной системы: головная боль, нейротоксическое 
действие (подергивание мышц, парестезии, эпилептические припад
ки); редко — нервно-мышечная блокада (затруднение дыхания, сон
ливость, слабость).

Со стороны органов чувств: ототоксичность (частичная или пол
ная двусторонняя глухота, звон, гул или ощущение «заложенности» в 
ушах), вестибулярные и лабиринтные нарушения (дискоординация, 
головокружение, тошнота, рвота, неустойчивость).

Со стороны мочевыделительной системы: нефротоксичность 
(олигурия, цилиндрурия, протеинурия, повышение концентрации 
креатинина и азота мочевины, значительное увеличение или умень
шение частоты мочеиспускания, полиурия, жажда, снижение аппети
та, тошнота, рвота).

Аллергические реакции: кожный зуд, гиперемия кожи, сыпь, ли
хорадка, ангионевротический отек, эозинофилия.

Лабораторные показатели: гипокальциемия, гипонатриемия, ги
помагниемия.

Передозировка. Симптомы: токсические реакции (потеря слуха, 
атаксия, головокружение, расстройства мочеиспускания, жажда, сни
жение аппетита, тошнота, рвота, звон или ощущение закладывания в 
ушах, нефронекроз — повышение концентрации мочевины, гипер- 
креатининемия, протеинурия, олигурия), паралич дыхательной мус
кулатуры.

Лечение: больным с нормальной функцией почек проводят инфу
зию жидкости и форсированный диурез; больным с нарушениями 
функции почек — гемодиализ или перитонеальный диализ. При 
нервно-мышечной блокаде — антихолинэстеразные ЛС, соли Са2+; 
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при остановке дыхания — ИВЛ, другая симптоматическая и поддер
живающая терапия.

Взаимодействие. Усиливает действие недеполяризующих миоре
лаксантов.

Снижает эффект антимиастенических ЛС.
Аминогликозиды, цефалоспорины, ванкомицин, полимиксин, 

диуретики увеличивают риск ото- и нефротоксичности.
Р -лактамные антибиотики ослабляют эффект.
В/в введение индометацина снижает почечный клиренс тобрами

цина, повышая концентрацию в крови и увеличивая Т1/2 (может по
требоваться коррекция режима дозирования).

Метоксифлуран увеличивает риск развития побочных эффектов.
ЛС для ингаляционной общей анестезии (галогенсодержащие уг

леводороды), наркотические анальгетики, переливание больших ко
личеств крови с цитратными консервантами в качестве антикоагу
лянтов, ЛС, блокирующие нервно-мышечную передачу, усиливают 
нервно-мышечную блокаду.

Особые указания. В период лечения необходимо контролировать 
функцию почек, печени, вестибулярного аппарата и слуха (не реже 
1 раза в неделю), мониторировать концентрацию тобрамицина в сы
воротке крови, которая не должна превышать 8 мкг/мл.

При неудовлетворительных аудиометрических тестах дозу препа
рата снижают или прекращают лечение.

Риск ото- и нефротоксичности значительно повышается при дли
тельно сохраняющихся концентрациях в плазме свыше 12 мкг/мл.

Вероятность развития нефротоксичности выше у больных с нару
шением функции почек, а также при назначении высоких доз или в 
течение длительного времени (у этой категории больных может по
требоваться ежедневный контроль функции почек).

Аминогликозиды проникают в грудное молоко в небольших коли
чествах (поскольку они плохо всасываются из ЖКТ, связанных с ни
ми осложнений у грудных детей зарегистрировано не было).

В процессе терапии может наблюдаться развитие суперинфекции.
При отсутствии положительной клинической динамики следует 

помнить о возможности развития резистентных микроорганизмов. В 
подобных случаях необходимо отменить лечение и начать проведение 
соответствующей терапии.

При увеличении объема распределения препарата (ожоги, перито
нит, забрюшинная инфекция) для достижения эффективной концен
трации дозу следует повысить, а при критических состояниях и у мо
лодых пациентов с высокими МОК и скоростью клубочковой фильт
рации — увеличить скорость введения.

В ТОЛЦИКЛАТ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Толмицен.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 1 %.
Химическое название. О-(1,2,3,4-Тетрагидро-1,4-метаннафтален-6- 

илметил-(З-метилфенил) карбамотиоат.
Фармакологическое действие. Противогрибковый препарат для 

местного применения, активен в отношении возбудителей трихофи
тии, микроспории, эпидермофитии: Trichophyton mentagrophytes, Tri
chophyton rubrum, Trichophyton schoenleinii, Trichophyton tonsurans, Tri
chophyton verrucosum, Trichophyton violaceum, Microsporum audouini, Mi- 
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crosporum canis, Microsporum gypseum, Epidermophyton floccosum, Aspergil
lus niger, Malassezia furfur.

Фармакокинетика. Плохо всасывается с поверхности кожи и не 
оказывает при местном применении резорбтивного действия.

Показания. Дерматофитии стоп, гладкой кожи, включая складки; 
отрубевидный лишай.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, детский возраст.

Режим дозирования. Наружно, по 2-3 аппликации крема в день на 
пораженную поверхность, слегка втирая. Лечение продолжают в тече
ние нескольких недель после исчезновения симптомов заболевания.

Побочные эффекты. Местные аллергические реакции: зуд, гипере
мия, жжение, дисгидроз, кожная сыпь; обострение симптомов основ
ного заболевания.

[=1 УНДЕЦИЛЕНОВАЯ КИСЛОТА + УНДЕЦИЛЕНАТ МЕДИ&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Ундецин.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения.
Фармакологическое действие. Противогрибковое комбинирован

ное средство. Ундециленовая кислота оказывает вяжущее, подсуши
вающее и противогрибковое действие. Пара-хлорфениловый эфир 
глицерина обладает фунгицидными свойствами.

Показания. Грибковые заболевания кожи.
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Втирают в пораженные участки 2 раза в день. 

Курс лечения — 15-20 дней.
Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. Во время лечения мазью и после его окончания 

рекомендуется припудривать пораженные места.

[=1 УНДЕЦИЛЕНОВАЯ КИСЛОТА + УНДЕЦИЛЕНАТ ЦИНКА&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Микосептин.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения.
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство; снижа

ет барьерные функции клеточной стенки грибка. Проявляет актив
ность в отношении дерматофитов {Trichophyton, Epidermophyton, Mi
crosporum).

Показания. Дерматомикоз (в т. ч. эпидермофития, трихофития). 
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно, наносят на пораженный участок 

2 раза в сутки, после исчезновения симптомов заболевания — 1 раз в 
сутки через день; для профилактики — 2 раза в неделю.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. В случае прерывания курса лечения возможно 

развитие рецидивов.

В УНДЕЦИЛЕНОВАЯ КИСЛОТА + УНДЕЦИЛЕНАТ ЦИНКА +
САЛИЦИЛАНИЛИД&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Цинкундан.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения.
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Фармакологическое действие. Противогрибковое средство. Комби
нированный препарат. Ундециленовая кислота оказывает вяжущее, 
подсушивающее действие; обладает фунгистатическим и фунгицид
ным эффектами. Фунгицидными и фунгистатическими свойствами 
обладает также салициламид.

Показания. Грибковые заболевания кожи.
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно. Втирают в пораженные участки 2 

раза в день. Курс лечения — 15-20 дней.
Побочные эффекты. Аллергические реакции.
Особые указания. Во время лечения мазью и после его окончания 

рекомендуется припудривать пораженные места.

®| Уробесал
Фарм. группа: противомикробное средство.
Состав: фенилсалицилат 250 мг, гексаметилентетрамин 250 мг, 

белладонны экстракт 15 мг.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат; ока

зывает антисептическое и спазмолитическое действие.
Показания. Колит, энтероколит, цистит, пиелит, пиелонефрит.
Противопоказания. Гиперчувствительность, закрытоугольная глау

кома, гипертрофия предстательной железы.
Режим дозирования. Внутрь, по 1 таблетке 3-4 раза в день.
Побочные эффекты. Аллергические реакции. Повышение внутри

глазного давления.

®| Феназид
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Состав: изоникотиноилгидразин железа сульфат дигидрат 0.25 г.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 250 мг.
Химическое название. (Изоникотиноилгидрозино-О,Ь1) железа (II) 

сульфат дигидрат.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезное средство. Ак

тивен в отношении микобактерий туберкулеза. В основе фармаколо
гического действия феназида лежит модификация молекулы изониа
зида путем комплексообразования с Fe2+. Это обеспечивает большую 
безопасность химиотерапии туберкулеза, поскольку блокированный 
Fe2+ хелатный узел молекулы ГИНК теряет способность к взаимодей
ствию с активными центрами металлосодержащих ферментов, а 
включение первичной аминогруппы гидразина в хелатный цикл ком
плекса препятствует взаимодействию с N-ацетилтрансферазой. В свя
зи с этим при применении феназида не требуется коррекции разовых 
и курсовых доз препарата в зависимости от скорости его ацетилиро
вания. Кроме того, снижается устойчивость микобактерий туберкуле
за к феназиду.

Показания. Туберкулез легких и других органов, в т. ч. в случаях, 
когда заболевание вызвано полирезистентными штаммами микобак
терий и при непереносимости других противотуберкулезных ЛС.

Противопоказания. Гиперчувствительность, легочно-сердечная не
достаточность, артериальная гипертензия; ИБС, атеросклероз; нару
шения функции печени и/или почек; эпилепсия, склонность к эпи
лептическим припадкам.

844



Режим дозирования. Внутрь, по 0.25 г. При отсутствии побочных 
реакций препарат принимают в дозе 0.25 г, однократно, утром, через 
30-40 мин после еды. Общая продолжительность лечения — от 6 до 8 
мес и более.

Побочные эффекты. При длительном применении и в дозах, пре
вышающих рекомендованные, — головная боль, тошнота.

[=) ФЕНОКСИМЕТИЛПЕНИЦИЛЛИН
Фарм. группа: антибиотик-пенициллин.
Синонимы: Оспен; Оспен 750; Оспен-750; Феноксиметилпеницил

лин; Феноксиметилпенициллин бензатин Ватхэм.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 400 тыс. МЕ|5 мл, 400 тыс. ЕД|5 мл, драже 100 тыс. 
ЕД, капли для приема внутрь 150 тыс. МЕ/мл, порошок для приго
товления суспензии для приема внутрь 0.6, 1.2 г, 300 мг, сироп 400, 
750 тыс. МЕ|5 мл, таблетки 100, 250 мг, таблетки покрытые оболоч
кой 1, 1.5 млн ME, 500 тыс. ME.

Химическое название. [28-(2альфа, 5альфа, ббета)] -3,3-Диметил- 
7-оксо-6[(феноксиацетил)амино] -4-тиа- 1-азабицикло[3,2,0.]гептан- 
2-карбоновая кислота.

Фармакологическое действие. Антибактериальное средство из 
группы пенициллинов, действует бактерицидно, подавляет синтез 
клеточной стенки. Активен в отношении грамположительных 
(Staphylococcus spp., Streptococcus spp., Streptococcus pneumoniae) и rpa- 
мотрицательных кокков (Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae), 
Treponema spp., Haemophilus influenzae, Corynebacterium spp., Clostridium 
spp., Listeria monocytogenes, Bacillus anthracis.

He действует на штаммы Staphylococcus spp., продуцирующие пе
нициллиназу, Mycobacterium tuberculosis, большинство грамотрица- 
тельных бактерий, вирусы, Rickettsia spp., Entamoeba histolytica.

Кислотоустойчив; разрушается под действием пенициллиназы.
Фармакокинетика. Устойчив в кислой среде. Абсорбция в тонком 

кишечнике — 30-60 %, связь с белками плазмы — 60-80 %, длительно 
циркулирует в крови, медленно проникает в ткани. Высокие концен
трации определяются в почках, меньшие — в печени, стенке тонкой 
кишки, коже. Терапевтические концентрации в крови после приема 
внутрь достигаются через 30 мин и сохраняются 3-6 ч.

Метаболизируется в печени (30-35 %). Т1/2 — 30-45 мин и удлиня
ется у новорожденных, пожилых пациентов, при почечной недосточ- 
ности. Выводится почками в неизмененном виде (25 %) и в виде ме
таболитов (35 %), около 30 % — с каловыми массами.

Показания. Инфекции верхних и нижних дыхательных путей 
(бронхит, пневмония), ЛОР-органов (тонзиллит, ларингит, средний 
отит, синусит), полости рта (бактериальный стоматит, пародонтит, 
актиномикоз), кожи и мягких тканей (абсцесс, флегмона, рожа, кон
тагиозное импетиго, мигрирующие эритематозные высыпания, фу
рункулез, эризипелоид); гонорея, сифилис, столбняк, сибирская язва, 
ботулизм, скарлатина, лептоспироз, дифтерия, воспаление лимфати
ческих узлов (лимфаденит); профилактика бактериальных инфекций 
после хирургических операций у ослабленных больных, рецидивов 
ревматизма, ревматоидного артрита, бактериального эндокардита, 
гломерулонефрита, малой хореи.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим р-лак- 
тамным антибиотикам — пенициллинам, цефалоспоринам, карбапе- 
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немам), афтозный стоматит и фарингит, тяжелое течение инфекций, 
заболевания ЖКТ, сопровождающиеся рвотой и диареей.

Режим дозирования. Внутрь, за 0.5-1 ч до еды, запивая обильным 
количеством жидкости. Взрослым и детям старше 12 лет назначают 
по 0.5-1 г (в 1 мг — 1610 ЕД) 3-4 раза в день. При тяжелой ХПН ин
тервал между приемами увеличивают до 12 ч. Курс лечения —5-7 
дней; инфекции, вызванные бета-гемолитическим стрептококком — 
не менее 7-10 дней и в течение 3 дней после нормализации темпера
туры тела.

Детям до 1 года — в суточной дозе 20 мг/кг; 1-6 лет — 15-30 мг/кг, 
6-12 лет — 10-20 мг/кг; суточную дозу делят на 4-6 приемов. Детям 
младше 3 лет предпочтительно назначение в виде раствора или сус
пензии.

Для профилактики ревматических атак или малой хореи — 500 мг 
2 раза в сутки.

Для профилактики послеоперационных осложнений взрослым и 
детям с массой тела более 30 кг за 0.5-1 ч до операции назначают 2 г, 
затем по 0.5 г каждые 6 ч в течение 2 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, гипере
мия кожи, ангионевротический отек, ринит, конъюнктивит, редко — 
лихорадка, сывороточная болезнь, артралгия, эозинофилия, крайне 
редко — анафилактический шок.

Со стороны органов кроветворения: гемолитическая анемия, лей
копения, агранулоцитоз, тромбоцитопения, панцитопения.

Со стороны пищеварительной системы: диспептические наруше
ния (тошнота, рвота, диарея), глоссит, стоматит, везикулезный хей- 
лит (связанные с раздражающим действием препарата на слизистые 
оболочки), снижение аппетита, сухость во рту, нарушение вкуса, ред
ко — псевдомембранозный энтероколит.

Прочее: интерстициальный нефрит, фарингит, васкулит.
Взаимодействие. Повышает эффективность непрямых антикоагу

лянтов (подавляя кишечную микрофлору, уменьшает образование 
витамина К); снижает эффективность пероральных контрацептивов и 
Л С, в процессе метаболизма которых образуется ПАБК.

Повышает риск развития кровотечений «прорыва» на фоне прие
ма этинилэстрадиола.

Антациды, глюкозамин, слабительные ЛС, аминогликозиды и пи
ща замедляют и снижают абсорбцию; аскорбиновая кислота — повы
шает.

Бактерицидные антибиотики (в т. ч. цефалоспорины, циклосерин, 
ванкомицин, рифампицин), аминогликозиды — синергизм действия; 
бактериостатические антибиотики (в т. ч. макролиды, хлорамфени
кол, линкозамиды, тетрациклины) — антагонизм.

Диуретики, аллопуринол, фенилбутазон, НПВП и другие ЛС, 
снижающие канальцевую секрецию, повышают концентрацию фе- 
ноксиметилпенициллина.

Аллопуринол повышает риск развития аллергических реакций 
(кожной сыпи).

Особые указания. Длительное или повторное назначение может 
вызывать развитие суперинфекций, возбудителями которых являются 
устойчивые бактерии или грибы.

Если во время лечения или в первые недели после его прекраще
ния наблюдается тяжелая стойкая диарея, необходимо исключить 
псевдомембранозный колит.
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В ФЛУКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Веро-Флуконазол; Дифлазон; Дифлузол; Дифлюкан; 

Медофлюкон; Микомакс; Микосист; Микофлюкан; Флузол; Флуко- 
зан; Флукомицид Седико; Флуконазол; Флукорал; Флукорик; Флусе- 
нил; Флюкостат; Флюмикон; Форкан; Фунголон; Цискан.

Формы выпуска. Внутрь: капсулы 50, 100, 150, 200 мг, порошок 
для приготовления суспензии для приема внутрь 50, 200 мг|5 мл, си
роп 5 мг/мл, таблетки 50, 150, 200 мг;

Парентерально: раствор для внутривенного введения 2 мг/мл, рас
твор для инфузий 0.2 %, 2 мг/мл, 200 мг.

Химическое название, альфа-(2,4-Дифторфенил)-альфа-(1Н-1,2,4- 
триазол-1-ил-метил)- 1Н-1,2,4-триазол-1 -этанол.

Фармакологическое действие. Противогрибковое средство, облада
ет высокоспецифичным действием, ингибируя активность ферментов 
грибов, зависимых от цитохрома Р-450. Блокирует превращение ла
ностерола клеток грибов в мембранный липид — эргостерол; увели
чивает проницаемость клеточной мембраны, нарушает ее рост и реп
ликацию.

Флуконазол, являясь высокоизбирательным для цитохрома Р-450 
грибов, практически не угнетает эти ферменты в организме человека 
(в сравнении с итраконазолом, клотримазолом, эконазолом и кетоко
назолом в меньшей степени подавляет зависимые от цитохрома Р-450 
окислительные процессы в микросомах печени человека). Не облада
ет антиадрогенной активностью.

Активен при оппортунистических микозах, в т. ч. вызванных Can
dida spp. (включая генерализованные формы кандидоза на фоне им
мунодепрессии), Cryptococcus neoformans и Coccidioides immitis (вклю
чая внутричерепные инфекции), Microsporum spp. и Trichophyton spp; 
при эндемических микозах, вызванных Blastomyces dermatidis, Histopla- 
sma capsulatum (в т. ч. при иммунодепрессии).

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая (пища не влияет на ско
рость всасывания), биодоступность — 90 %. ТСтах после приема 
внутрь натощак 150 мг — 0.5-1.5 ч и составляет 90 % от концентрации 
в плазме при в/в введении в дозе 2.5-3.5 мг/л. Связь с белками плаз
мы— 11-12 %. Концентрация в плазме находится в прямой зависи
мости от дозы. Css достигается к 4-5-му дню приема (при приеме 
1 раз в сутки). Введение «ударной» дозы (в первый день), в 2 раза 
превышающей обычную суточную дозу, позволяет достичь концен
трацию, соответствующую 90 % Css, ко 2-му дню. Хорошо проникает 
во все жидкости организма. Концентрация активного вещества в 
грудном молоке, суставной жидкости, слюне, мокроте и перитоне
альной жидкости аналогичны таковым в плазме. Постоянные значе
ния в вагинальном секрете достигаются через 8 ч после приема 
внутрь и удерживаются на этом уровне не менее 24 ч. Хорошо прони
кает в СМЖ, при грибковом менингите концентрация в СМЖ со
ставляет около 85 % от таковой в плазме. В потовой жидкости, эпи
дермисе и роговом слое (селективное накопление) достигаются кон
центрации, превышающие сывороточные. После приема внутрь 150 
мг на 7-й день концентрация в роговом слое кожи — 23.4 мкг/г, а че
рез 1 нед после приема второй дозы — 7.1 мкг/г; концентрация в ног
тях после 4 мес применения в дозе 150 мг 1 раз в неделю — 4.05 мкг/ 
г в здоровых и 1.8 мкг/г в пораженных ногтях. Объем распределения 
приближается к общему содержанию воды в организме.
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Ti/2 — 30 ч. Является ингибитором ферментной системы CYP2C9 в 
печени. Выводится преимущественно почками (80 % — в неизменен
ном виде, 11 % — в виде метаболитов). Клиренс флуконазола пропор
ционален КК.

Фармакокинетика флуконазола существенно зависит от функцио
нального состояния почек, при этом существует обратная зависи
мость между Т1/2 и КК. После гемодиализа в течение 3 ч концентра
ция флуконазола в плазме снижается на 50 %.

Показания. Системные поражения, вызванные грибами Cryptococ
cus, включая менингит, сепсис, инфекции легких и кожи, как у боль
ных с нормальным иммунным ответом, так и у больных с различны
ми формами иммунодепрессии (в т. ч. у больных СПИДом, при 
трансплантации органов); профилактика криптококковой инфекции 
у больных СПИДом.

Генерализованный кандидоз: кандидемия, диссеминированный 
кандидоз (с поражением эндокарда, органов брюшной полости, орга
нов дыхания, глаз и мочеполовых органов), в т. ч. у больных, полу
чающих курс цитостатической или иммунодепрессивной терапии, а 
также при наличии других факторов, предрасполагающих к их разви
тию, — лечение и профилактика.

Кандидоз слизистых оболочек: полости рта, глотки, пищевода, не
инвазивные бронхолегочные кандидозы, кандидурия, кожно-слизи
стый и хронический пероральный атрофический кандидоз (связан
ный с ношением зубных протезов).

Генитальный кандидоз: вагинальный (острый и рецидивирую
щий), баланит.

Профилактика грибковых инфекций у больных злокачественными 
опухолями на фоне химио- или лучевой терапии; профилактика ре
цидива орофарингеального кандидоза у больных СПИДом.

Микозы кожи: стоп, тела, паховой области, онихомикоз, отрубе
видный лишай, кожные кандидозные инфекции.

Глубокие эндемические микозы (кокцидиоидоз, споротрихоз и 
гистоплазмоз) у больных с нормальным иммунитетом.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим азоль
ным противогрибковым Л С в анамнезе).

С осторожностью. Печеночная и/или почечная недостаточность, 
одновременный прием потенциально гепатотоксичных Л С, алкого
лизм, беременность, период лактации, детский возраст (до 6 мес — 
безопасность и эффективность применения не установлены).

Режим дозирования. Внутрь, в/в капельно (со скоростью не более 
20 мг/мин).

Взрослым, при криптококковых инфекциях, кандидемии, диссе
минированном кандидозе, других инвазивных кандидозных инфек
циях в 1-й день назначают 400 мг, затем —по 200-400 мг 1 раз в су
тки. Длительность лечения зависит от клинической и микологиче
ской реакции (при криптококковых менингитах составляет минимум 
6-8 нед).

Для профилактики криптококкового менингита у больных 
СПИДом терапию в дозе 200 мг/сут можно продолжать длительное 
время.

При орофарингеальном кандидозе — 50-100 мг 1 раз в сутки в те
чение 7-10 дней, у больных с иммунодепрессией — 14 дней и более.

Для профилактики рецидивов орофарингеального кандидоза у 
больных СПИДом после завершения полного курса первичной тера
пии — по 150 мг 1 раз в неделю.
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При атрофическом пероральном кандидозе, связанном с ношени
ем зубных протезов,— 50 мг 1 раз в сутки в течение 14 дней в сочета
нии с местными антисептическими ЛС для обработки протеза.

При других кандидозах слизистых оболочек (за исключением ге
нитального кандидоза) — 50-100 мг/сут, длительность лечения — 
14-30 дней.

При вагинальном кандидозе — 150 мг однократно, внутрь. Для 
снижения частоты рецидивов используют 1 раз в месяц по 150 мг в 
течение 4-12 мес, иногда может потребоваться более частое приме
нение.

При баланите, вызванном Candida,— 150 мг/сут однократно.
Для профилактики кандидоза рекомендуемая доза — 50-400 мг/сут 

в зависимости от степени риска развития грибковой инфекции. При 
наличии высокого риска генерализованной инфекции, например у 
больных с ожидаемой выраженной или длительно сохраняющейся 
нейтропенией, рекомендуемая доза — 400 мг/сут. Флуконазол назна
чают за несколько дней до ожидаемого появления нейтропении; по
сле повышения числа нейтрофилов более 1 тыс./мкл лечение продол
жают еще в течение 7 сут.

При поражениях кожи, включая микозы стоп, кожи паховой об
ласти, и кандидозах — 150 мг 1 раз в неделю или 50 мг 1 раз в сутки, 
длительность лечения — 2-4 нед (до 6 нед при микозах стоп).

При отрубевидном лишае — 300 мг 1 раз в неделю в течение 2 нед, 
некоторым больным требуется третья доза 300 мг в неделю, в то вре
мя как в части случаев оказывается достаточным однократный прием 
300-400 мг; альтернативной схемой лечения является применение по 
50 мг 1 раз в день в течение 2-4 нед.

При онихомикозе — 150 мг 1 раз в неделю; лечение продолжается 
до смены инфицированного ногтя. Для повторного роста ногтей на 
пальцах рук и стоп в норме требуется 3-6 мес и 6-12 мес соответст
венно.

При глубоких эндемических микозах — 200-400 мг/сут в течение 
до 2 лет. Длительность терапии определяют индивидуально; она мо
жет составлять 11-24 мес при кокцидиоидомикозе, 2-17 мес —при 
паракокцидиоидомикозе, 1-16 мес —при споротрихозе и 3-17 мес — 
при гистоплазмозе.

У детей, как и при сходных инфекциях у взрослых, длительность 
лечения зависит от клинического и микологического эффекта. У де
тей препарат не следует применять в суточной дозе, которая бы пре
вышала таковую у взрослых. Препарат применяют ежедневно 1 раз в 
сутки (используют специальные лекарственные формы для детей).

Детям при кандидозе пищевода назначают 3 мг/кг/сут однократно 
в течение не менее 3 нед и в течение 2 нед после регрессии симпто
мов; при кандидозе слизистых оболочек — 3 мг/кг/сут однократно в 
течение не менее 3 нед; при лечении генерализованного кандидоза и 
криптококковой инфекции (в т. ч. менингита) — 6-12 мг/кг/сут в те
чение 10-12 нед (до лабораторного подтверждения отсутствия возбу
дителей в ликворе).

Для профилактики грибковых инфекций у детей со сниженным 
иммунитетом, у которых риск развития инфекции связан с нейтропе
нией, развивающейся в результате цитотоксической химиотерапии 
или лучевой терапии,— 3-12 мг/кг/сут в зависимости от выраженно
сти и длительности сохранения индуцированной нейтропении.
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Для новорожденных детей интервал между введениями препара
та — 72 ч, детям в возрасте 2-4 нед ту же дозу вводят с интервалом 
48 ч.

У детей с нарушениями функции почек суточную дозу препарата 
следует уменьшить (в той же пропорциональной зависимости, что и у 
взрослых), в соответствии со степенью выраженности почечной не
достаточности.

У больных пожилого возраста при отсутствии нарушений функ
ции почек следует придерживаться обычного режима дозирования 
препарата. Больным с почечной недостаточностью (КК менее 50 мл/ 
мин) режим дозирования следует скорректировать, как указано ниже.

При ХПН первоначально вводится «ударная» доза 50-400 мг; при 
КК более 50 мл/мин назначают обычную суточную дозу, при КК 
11-50 мл/мин — 50 % рекомендуемой дозы или обычную дозу 1 раз в 
2 дня; больным, находящимся на гемодиализе,— 1 дозу после каждо
го диализа.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: сни
жение аппетита, тошнота, запоры или диарея, метеоризм, боль в жи
воте, зубная боль, редко — нарушение функции печени (иктерич
ность склер, желтуха, гипербилирубинемия, повышение активности 
АЛТ, ACT и ЩФ).

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
необычайная утомляемость, редко — судороги.

Со стороны органов кроветворения: редко — лейкопения, тромбо
цитопения (кровотечения, петехии), нейтропения, агранулоцитоз.

Аллергические реакции: кожная сыпь, редко — мультиформная 
экссудативная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсона), токси
ческий эпидермальный некролиз (синдром Лайелла), анафилактоид
ные реакции.

Прочие: редко — нарушение функции почек, алопеция, гиперхо
лестеринемия, гипертриглицеридемия, гипокалиемия.

Передозировка. Симптомы: галлюцинации, параноидальное пове
дение.

Лечение: симптоматическое: промывание желудка, форсирован
ный диурез. Гемодиализ в течение 3 ч снижает концентрацию в плаз
ме приблизительно на 50 %.

Взаимодействие. Повышает эффективность кумариновых антикоа
гулянтов (увеличение протромбинового времени; варфарина — в 
среднем на 12 %), концентрацию зидовудина (увеличение побочных 
эффектов зидовудина), циклоспорина, рифабутина (при одновремен
ном применении описаны случаи увеита) и фенитоина в клинически 
значимой степени (при сочетанном применении необходим контроль 
концентрации фенитоина в плазме).

Удлиняет Т1/2 теофиллина и увеличивает риск развития интокси
кации (необходима коррекция его дозы).

При одновременном приеме с производными сульфонилмочеви- 
ны (хлорпропамид, глибенкламид, глипизид и толбутамид) следует 
периодически контролировать концентрацию глюкозы в крови и, ес
ли необходимо, производить коррекцию дозы гипогликемических Л С 
(так как флуконазол удлиняет Т1/2).

Гидрохлоротиазид увеличивает концентрацию флуконазола в 
плазме на 40 %, рифампицин уменьшает Т1/2 на 20 % и AUC — на 
25 %.

Терфенадин и цизаприд повышают риск возникновения аритмий, 
включая пароксизмы желудочковой тахикардии (torsades de pointes).
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Особые указания. Лечение необходимо продолжать до появления 
клинико-гематологической ремиссии. Преждевременное прекраще
ние лечения приводит к рецидивам.

Лечение можно начинать при отсутствии результатов посева или 
других лабораторных анализов, но при их наличии рекомендуется со
ответствующая коррекция фунгицидной терапии.

В ходе лечения необходимо контролировать показатели крови, 
функцию почек и печени. При возникновении нарушений функции 
почек и печени Следует прекратить прием препарата.

Гепатотоксическое действие флуконазола обычно обратимо, сим
птомы исчезают после прекращения терапии.

При возникновении кожных высыпаний у больных с иммуноде
прессией необходимо тщательное наблюдение, и в случае прогресси
рования кожной реакции лечение следует прекратить (опасность раз
вития синдрома Стивенса—Джонсона, синдрома Лайелла).

Необходим контроль протромбинового индекса при одновремен
ном применении с антикоагулянтами кумаринового ряда.

Рекомендуется осуществлять контроль за концентрацией циклос
порина в крови у пациентов, получающих флуконазол, так как у 
больных с пересаженной почкой прием флуконазола в дозе 200 мг/ 
сут приводит к медленному увеличению концентрации циклоспорина 
в плазме.

В ФОСФОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик.
Синоним — Монурал.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 2, 3 г.
Химическое название. (2К-цис)-(3-Метилоксиранил)фосфоновая 

кислота (в виде кальциевой или динатриевой соли).
Фармакологическое действие. Антибактериальное средство широ

кого спектра действия. Активен в отношении большинства грамотри- 
цательных, включая Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Proteus mi- 
rabilis, Klebsiella pneumoniae, и грамположительных микроорганизмов: 
Staphylococcus spp. (в т. ч. Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermi- 
dis), Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus faecalis). Механизм действия 
связан с подавлением первого этапа синтеза клеточной стенки бакте
рий. Являясь структурным аналогом фосфоэнола пирувата, вступает в 
конкурентное взаимодействие с ферментом N-ацетил-глюкозамино- 
З-О-энолпирувил-трансферазой, в результате чего происходит специ
фическое, избирательное и необратимое ингибирование этого фер
мента.

Фармакокинетика. Абсорбция — 60 %; связь с белками плазмы — 
10 %. Стах при приеме внутрь 50 мг/кг — 32 мкг/мл; при в/в введении 
20 мг/кг — 130 мкг/кг; Т1/2 — 2.2 ч. Быстро проникает и хорошо рас
пределяется в тканях. 90 % выводится почками с созданием высоких 
концентраций в моче.

Показания. Бактериальные инфекции различной локализации, 
вызываемые чувствительными микроорганизмами. При тяжелом те
чении инфекций в комбинациях с другими антибиотиками (чаще с р- 
лактамными).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность.
Режим дозирования. Внутрь, из расчета 50 мг/кг, в/в — 20 мг/кг. 

Взрослым в суточной дозе 3-5 г, распределяется на 2-3 приема; детям 
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в суточной дозе 50-80 мг/кг, распределенной на 2-3 введения. При 
почечной недостаточности уменьшают дозу и удлинняют интервалы 
между введением.

Побочные эффекты. Аллергические реакции.

В ФРАМИЦЕТИН
Фарм. группа: антибиотик-аминогликозид.
Синоним — Изофра.
Формы выпуска. Местно: спрей назальный.
Химическое название. О-2,6-Диамино-2,6-дидезокси-альфа-Б- 

глюкопиранозил(1-4)-О-[О-2,6-диамино-2,6-дидезокси-бета-Ь-идо- 
пиранозил(1-3)-бета-Б-рибофуранозил(1-5)]-2-дезокси-Б-стрепт- 
амин.

Фармакологическое действие. Аминогликозидный бактерицидный 
антибиотик для местного применения, высокоактивен в отношении:

грамположительных микроорганизмов — Staphylococcus spp. (устой
чивых к пенициллинам и другим антибиотикам), некоторых штаммов 
Streptococcus spp.',

грамотрицательных микроорганизмов — Pseudomonas aeruginosa, 
Klebsiella spp., Enterobacter spp., Salmonella spp., Shigella spp., Proteus spp.

К препарату устойчивы Treponema spp., некоторые штаммы Strepto
coccus spp., анаэробные микроорганизмы.

Фармакокинетика. Системная абсорбция — низкая.
Показания. Ринит, ринофарингит, синусит при отсутствии повре

ждения перегородок, профилактика инфекций после оперативных 
вмешательств.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим ами
ногликозидам).

Режим дозирования. Спрей — интраназально. Взрослым — по 1 
впрыскиванию в каждый носовой ход 4-6 раз в сутки; детям — 1 
впрыскивание в каждый носовой ход 3 раза в день. Курс лечения — 
10 дней.

Капли. Закапывают по 1-2 капли 4-6 раз в сутки в каждый носо
вой ход с интервалом 2-3 ч.

Побочные эффекты. Аллергические реакции, суперинфекция (при 
использовании более 10 дней).

Особые указания. Не следует применять для промывания прида
точных пазух носа.

Адекватных исследований безопасности применения при бере
менности и в период кормления грудью не проводилось.

Следует помнить, что при лечении возможно появление рези
стентных штаммов микроорганизмов.

В ФРАМИЦЕТИН + ГРАМИЦИДИН + ДЕКСАМЕТАЗОНА
Фарм. группа: антибиотики-аминогликозид и циклический поли

пептид 4- глюкокортикостероид.
Синоним — Софрадекс.
Формы выпуска. Местно: капли глазные и ушные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат, обла

дает антибактериальным, противовоспалительным и противоаллерги
ческим действием. Входящие в состав капель грамицидин и фрами- 
цетин обеспечивают эффект в отношении Staphylococcus spp., Strepto
coccus spp., возбудителей анаэробной инфекции и других микроорга
низмов. Дексаметазон — активный ГКС.
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При закапывании в глаза уменьшает боль, жжение, слезотечение, 
светобоязнь.

Показания. Бактериальные инфекции глаз и ушей: конъюнктивит, 
блефарит, инфицированная экзема век, мейболит (ячмень); кератит, 
склерит, эписклерит, иридоциклит, ирит; аллергический конъюнкти
вит; острый и хронический наружный отит.

Противопоказания. Гиперчувствительность, инфекции, вызывае
мые вирусом Herpes simplex, и другие вирусные заболевания роговицы 
и конъюнктивы, туберкулез глаз, грибковые заболевания глаз, глау
кома; перфорация барабанной перепонки.

С осторожностью. Беременность, период лактации, почечная и/ 
или печеночная недостаточность, детский возраст (дети грудного и 
младшего возраста).

Режим дозирования. При заболеваниях глаз — по 1-2 кап через ка
ждые 1-2 ч; при острых состояниях —в течение 2-3 дней; в после
дующие дни —по 1-2 кап 3-4 раза в сутки. При заболеваниях уха
ло 2-3 кап 3-4 раза в сутки; кроме того, в наружный слуховой проход 
можно закладывать марлевый тампон, смоченный раствором.

Побочные эффекты. Повышение внутриглазного давления, суб
капсулярная катаракта (при длительном применении), прободение 
роговицы (на фоне заболеваний, приводящих к истончению рогови
цы); аллергические реакции (раздражение, жжение, боль, зуд).

Особые указания. Во время лечения рекомендуется контролиро
вать внутриглазное давление.

Длительность приема не должна превышать 7 дней, кроме случаев 
явной положительной динамики заболевания, так как длительное ис
пользование ГКС, входящего в состав, может маскировать скрыто- 
протекающие инфекции, а длительное использование противомик- 
робных составляющих — способствовать возникновению устойчивой 
микрофлоры.

Длительный интенсивный курс может оказать системное дей
ствие.

Фрамицетин — аминогликозидный антибиотик — ототоксичен, 
особенно в случае применения в больших дозах и у больных с почеч
ной и/или печеночной недостаточностью.

Пациенты, применяющие препарат для лечения глаз, должны воз
держиваться от занятий потенциально опасными видами деятельно
сти, требующими повышенной концентрации внимания и быстроты 
психомоторных реакций (возможно «затуманивание» зрения).

В ФТАЛИЛСУЛБФАПИРИДАЗИН&
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид.
Синоним — Фтазин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. 2-[[[4-[[(6-Метокси-3-пиридазинил)ами- 

но] сульфонил] фенил] амино]карбонил] бензойная кислота.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство, суль

фаниламид, бактериостатик, близок по строению к фталилсульфатиа- 
золу и сульфаметоксипиридазину. Механизм действия обусловен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК и угнетением активности ди- 
гидроптероатсинтетазы, что приводит к нарушению синтеза дигидро- 
фолиевой кислоты и в конечном итоге ее активного метаболита — 
тетрагидрофолиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и 
пиримидинов.
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Фармакокинетика. Абсорбция лучше, чем у фталазола. В тонком 
кишечнике медленно гидролизуется с отщеплением фталевой кисло
ты и высвобождением сульфапиридазина, значительная концентра
ция которого отмечается в крови.

Метаболизируется путем окисления и ацетилирования в печени. 
Выделяется в виде метаболитов почками. Т1/2—18-24 ч. Невсосав- 
шаяся часть выводится кишечником в неизмененном виде или в виде 
сульфапиридазина.

Показания. Дизентерия, энтероколиты, колиты.
Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим суль

фаниламидам).
Режим дозирования. Взрослым: в первый день — 1 г 1-2 раза в су

тки, в последующие дни — по 0.5 г 2 раза в сутки, при тяжелых фор
мах дизентерии в первый день — по 1 г 3 раза в сутки, затем — по 1 г 
2 раза в сутки. Курс лечения — 5-7 дней, при необходимости повто
рить через 4-5 дней.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, кристаллурия, аллергические 
реакции, лейкопения, агранулоцитоз.

Особые указания. Во время лечения назначают обильное питье.

© ФТАЛИЛСУЛЬФАТИАЗОЛ
Фарм. группа: противомикробное средство — сульфаниламид. 
Синонимы: Фталазол; Фталазол-Русфар; Фталазол-ФПОю 
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г.
Химическое название. 2-[[[4-[2- Тиазолиламино)сульфонил]фе

нил] амино ]карбонил] бензойная кислота.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство из 

группы сульфаниламидов. Имеет широкий спектр действия, вклю
чающий в т. ч. возбудителей кишечных инфекций. Действует преиму
щественно в просвете кишечника. Механизм действия обусловен 
конкурентным антагонизмом с ПАБК и угнетением активности ди- 
гидроптероатсинтетазы, что приводит к нарушению синтеза дигидро- 
фолиевой кислоты и в конечном итоге ее активного метаболита — 
тетрагидрофолиевой кислоты, необходимой для синтеза пуринов и 
пиримидинов.

Фармакокинетика. Абсорбция — низкая. В тонком кишечнике 
распадается с образованием сульфатиазола (норсульфазола), обла
дающего высокой противомикробной активностью.

Показания. Дизентерия, колит, гастроэнтерит, операции на ки
шечнике (для предупреждения гнойных осложнений).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим суль
фаниламидам) .

Режим дозирования. Внутрь, при острой дизентерии взрослым в 
1-2-й дни — по 1 г 6 раз в сутки, в 3-4-й дни — по 1 г 4 раза в сутки, 
в 5-6-й дни — по 1 г 3 раза в сутки. Средняя курсовая доза — 25-30 г.

Через 5-6 дней проводят второй курс лечения: 1-2-й дни — по 1 г 
5 раз в сутки (днем — через каждые 4 ч, ночью — через 8 ч), 3-4-й 
дни — по 1 г 4 раза в день (ночью не дают), 5-й день — по 1 г 3 раза в 
день. Общая доза во втором цикле — 21 г, при легком течении — 18 г. 
Высшие дозы для взрослых: разовая — 2 г, суточная — 7 г.

Детям до 3 лет — по 0.2 г/кг в 3 приема в течение 7 дней, старше 3 
лет — по 0.4-0.75 г 4 раза в сутки.

При других инфекциях взрослым в первые 2-3 дня назначают по 
1-2 г каждые 4-6 ч, в следующие 2-3 дня — половинные дозы; де
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тям — 0.1 г/кг/сут равными дозами через 4 ч с ночным перерывом, в 
следующие дни — по 0.2-0.5 г каждые 6-8 ч.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (сыпь, лихорадка), 
недостаточность витаминов группы В (вследствие угнетения кишеч
ной микрофлоры), агранулоцитоз, апластическая анемия.

Взаимодействие. Эффект усиливают антибиотики и хорошо вса
сывающиеся сульфаниламиды.

® ФТИВАЗИД
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синонимы: Фтивазид; Фтивазид МС; Фтивазид-АКОС.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 100, 300 мг.
Химическое название. 4-Пиридинкарбоновой кислоты [(4-гидро- 

кси-3-метоксифенил)метилен]гидразид
Фармакологическое действие. Противотуберкулезное средство, 

действует бактерицидно. Блокирует синтез миколиевых кислот (обес
печивают кислотоустойчивость микобактерий туберкулеза) и вызыва
ет гибель клеток. Нарушает синтез фосфолипидов, образует интра- и 
экстрацеллюлярные хелатные комплексы с двухвалентными ионами, 
тормозя окислительные процессы и синтез РНК и ДНК.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая. ТСтах—1-2 ч. Связь с 
белками плазмы — менее 10 %. Проникает через плацентарный барь
ер и в материнское молоко. Метаболизируется в печени с образова
нием основного метаболита — ГИНК, в дальнейшем подвергающего
ся гидролизу и ацетилированию. Т1/2 — 2-5 ч. Выводится почками 
(95 % в виде метаболитов), небольшое количество — кишечником.

Показания. Туберкулез: все формы и локализации у взрослых и 
детей.

Противопоказания. Гиперчувствительность, стенокардия, ХСН 
П-Ш ст. (в т. ч. на фоне декомпенсированных пороков сердца), эпи
лепсия, органические поражения ЦНС, заболевания печени и/или 
почек (нетуберкулезного характера), ХПН, алкоголизм, беремен
ность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь, средняя суточная доза — 1-1.5 г в 2-3 
приема, детям —по 20-30-40 мг/кг/сут в 3 приема (не более 1.5 г/ 
сут). Высшие дозы для взрослых: разовая — 1 г, суточная — 2 г.

При туберкулезной волчанке — по 0.2-0.3 г 3-4 раза в сутки; кур
совая доза — 40-60 г. При необходимости курс лечения повторяют 3-4 
раза с перерывом в 1 мес.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головная боль, 
головокружение, кардиалгия, нарушения сна, повышенная утомляе
мость, депрессивные состояния, психозы, расстройство памяти, эй
фория, учащение эпилептических припадков у больных эпилепсией.

Со стороны органов чувств: периферический неврит и неврит зри
тельного нерва.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, сухость 
во рту, снижение аппетита, гастралгия, гепатит.

Аллергические реакции — лихорадка, кожные высыпания.
Прочие: повышенная кровоточивость, гинекомастия, меноррагия, 

артралгии.
Взаимодействие. Усиливает побочное действие парацетамола, эта

нола, бензодиазепинов, карбамазепина, гепатотоксичных ЛС, анти
коагулянтов, антиагрегантов, снижает — МКС и ГКС.

Антациды замедляют всасывание препарата.
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Особые указания. В период лечения необходимо периодическое 
исследование глазного дна.

Для предупреждения развития невритов одновременно с препара
том назначают тиамин и пиридоксин.

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

Может быть использован у больных с гиперчувствительностью к 
изониазиду.

В=1 Фугентин
Фарм. группа: антибиотик комбинированный.
Состав: фузидовая кислота 2 г, гентамицин 100 мг — 100 мл.
Формы выпуска. Местно: капли назальные и ушные.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат. Гента

мицин характеризуется широким спектром действия: активен в отно
шении большинства грамотрицательных и грамположительных мик
роорганизмов (Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Proteus spp., 
Klebsiella spp., Serratia spp., Salmonella spp., Staphylococcus), умеренно 
активен в отношении Staphylococcus spp. Фузидин, обладая узким ан
тибактериальным спектром, усиливает действие гентамицина в отно
шении Staphylococcus spp. (в т. ч. устойчивых к другим антибиотикам), 
он активен также в отношении Corynebacterium spp., Peptostreptococcus 
spp., Propionibacterium spp., Haemophilus influenzae и др. При местном 
применении практически не всасывается в кровь.

Показания. Гнойно-воспалительные заболевания уха, носа и его 
придаточных пазух (наружный отит, евстахиит, ринит, синуситы); 
хронический тонзиллит. С профилактической целью — оперативные 
вмешательства на придаточных пазухах носа.

Противопоказания. Гиперчувствительность, перфорация барабан
ной перепонки.

Режим дозирования. Местно. При гнойно-воспалительных заболе
ваниях уха закапывают взрослым — по 2-5 кап, детям — по 1-2 кап 3 
раза в день или закладывают в наружный слуховой проход тампон, 
смоченный препаратом; при рините — закапывают в каждый носовой 
ход взрослым—по 2-3 кап, детям —по 1-2 кап 3 раза в день. При 
воспалительных заболеваниях придаточных пазух носа 1.5-5 мл вво
дят после предварительной санации в придаточные полости носа пу
тем их прокола. При лечении хронических тонзиллитов 2-3 мл препа
рата растворяют в 100-200 мл дистиллированной воды или 0.9 % рас
твора NaCl. С помощью специального шприца с длинной изогнутой 
канюлей, конец которой вводится в устье лакун, проводится их про
мывание. Курс лечения — 5-14 дней.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (кожные высыпа
ния). Жжение (при нанесении на пораженный участок кожи и слизи
стую оболочку, быстро проходит и не препятствует продолжению ле
чения).

В ФУЗАФУНГИН
Фарм. группа: антибиотик полипептидный.
Синоним — Биопарокс.
Формы выпуска. Местно: аэрозоль для местного применения 

0.125 мг/доза.
Характеристика. Экстракт, полученный из Fusarium lateritium WR 

(штамм 437), состоящий из циклогексадепсипептидов, группы енниа- 
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тинов, в которых альфа-оксикислота представлена альфа-оксиизова- 
лериановой кислотой, а альфа-аминокислоты находятся в N-метили
рованной форме.

Фармакологическое действие. Антибиотик местного действия с 
противовоспалительными свойствами. Активен в отношении следую
щих микроорганизмов: Streptococcus spp. группы A, Streptococcus pneu
moniae, Staphylococcus spp., некоторых штаммов Neisseria spp., некото
рых анаэробов, а также Mycoplasma spp., грибов рода Candida.

Фармакокинетика. Практически не всасывается с поверхности 
слизистой оболочки дыхательных путей.

Показания. Инфекционные и воспалительные заболевания дыха
тельных путей: ринит, ринофарингит, трахеит, ларингит, тонзиллит, 
состояние после тонзиллэктомии, синусит и бронхит.

Противопоказания. Гиперчувствительность к препарату, детский 
возраст (до 2.5 лет) — опасность развития ларингоспазма.

Режим дозирования. Ингаляционно. Взрослые: 4 ингаляции через 
рот и/или в каждый носовой ход каждые 4 ч.

Дети: 4 ингаляции через рот и/или в каждый носовой ход каждые 
6 ч.

Длительность лечения не должна превышать 10 дней.
Для ингаляции 1 дозы препарата необходимо ввести в полость рта 

насадку баллончика, плотно обхватив ее губами. Затем, на глубоком 
вдохе, энергично и до конца нажать на насадку баллончика.

Ддя введения препарата через нос необходимо зажать одну нозд
рю пальцем, ввести в противоположную ноздрю насадку баллончика 
и, на глубоком вдохе, энергично и до конца нажать на нее.

Побочные эффекты. Сухость слизистых оболочек дыхательных пу
тей, парестезии или чиханье.

Местные аллергические реакции (отек и гиперемия кожи и слизи
стых оболочек), бронхоспазм.

Взаимодействие. В случае наличия у больных клинических прояв
лений распространенной бактериальной инфекции необходимо пре
дусмотреть возможность проведения системного назначения анти
биотиков.

© ФУЗИДОВАЯ КИСЛОТА
Фарм. группа: антибиотик полициклической структуры.
Синонимы: Фузидин; Фуцидин.
Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения 2 %, 

крем для наружного применения 2 %, мазь для наружного примене
ния 2 %.

Химическое название. (Зальфа, 4альфа, 8альфа, 9бета, Пальфа, 
13альфа, 14бета, 16бета, 17Z)-16-(Ацетилокси)-3,11-дигидрокси-29- 
нордаммара- 17(20) ,24-диен-21 -овая кислота.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик, 
высокая активность отмечена в отношении Staphylococcus spp. (в т. ч. 
устойчивых к пенициллинам, стрептомицину, хлорамфениколу, эрит
ромицину), Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus spp., 
Moraxella spp. и Corynebacterium spp.', меньшая —в отношении Strepto
coccus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae). Неактивен в отношении 
Escherichia coli, Salmonella spp., Proteus spp. и других грамотрицатель- 
ных бактерий, а также простейших и грибов.

Фармакокинетика. В кожу проникает 2 % от нанесенного препа
рата.
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Показания. Импетиго, фурункулез, пиодермия, гидраденит, ожо
ги, ссадины, сикоз, инфицированные раны и язвенные поверхности.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно, после удаления гноя и некротиче

ских масс наносят на пораженную поверхность кожи тонким слоем 
1-2 раза в день, при ожогах — 2-3 раза в неделю. Продолжительность 
лечения зависит от формы и тяжести заболевания и в среднем со
ставляет 7-14 дней.

Побочные эффекты. Местнораздражающее действие (гиперемия и 
зуд кожи), аллергические реакции.

El ФУЗИДОВАЯ КИСЛОТА
Фарм. группа: антибиотик полициклической структуры.
Синоним — Фуциталмик.
Формы выпуска. Местно: капли глазные 1 %.
Химическое название. (Зальфа, 4альфа, 8альфа, 9бета, Нальфа, 

13альфа, 14бета, 16бета, 177)-16-(Ацетилокси)-3,11-дигидрокси-29- 
нордаммара-17(20),24-диен- 21 -овая кислота.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик, 
высокая активность отмечена в отношении Staphylococcus spp. (в т. ч. 
устойчивых к пенициллинам, стрептомицину, хлорамфениколу, эрит
ромицину), Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus spp., 
Moraxella spp. и Corynebacterium spp.; меньшая —в отношении Strepto
coccus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae). Неактивен в отношении 
Escherichia coli, Salmonella spp., Proteus spp. и других грамотрицатель- 
ных бактерий, а также простейших и грибов.

Фармакокинетика. Хорошо проникает во внутриглазную жид
кость. При контакте со слезой вязкий раствор превращается в про
зрачную жидкость, не затуманивая зрения. Средние концентрации в 
слезной жидкости через 1, 3, би 12 ч после введения 1 кап составля
ют соответственно 15.7; 15.2; 10.5 и 5.6 мкг/мл. Средняя концентра
ция антибиотика во внутриглазной жидкости после введения 1 кап 
препарата составляет 0.3 мг/л в течение не менее 12 ч.

Показания. Бактериальные инфекции глаз: блефарит, мейболит 
(ячмень), кератит, дакриоцистит; инфекции, связанные с удалением 
инородного тела из конъюнктивы и роговицы.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Закапывают в пораженный глаз по 1 кап 2 

раза в день; лечение должно продолжаться еще 2 дня после нормали
зации состояния глаза.

Побочные эффекты. Местнораздражающее действие (гиперемия 
глаз, зуд), аллергические реакции.

Особые указания. Во время лечения не следует носить контактные 
линзы. Не затуманивает зрения, ограничений на вождение автотранс
порта и управление механизмами нет.

Е ФУЗИДОВАЯ КИСЛОТА
Фарм. группа: антибиотик полициклической структуры.
Синонимы: Фузидиевой кислота; Фузидин; Фуцидин.
Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения 2 %;
Внутрь: гранулы для приготовления суспензии для приема внутрь 

2.5 г, суспензия для приема внутрь 50 мг/мл, таблетки 125, 250 мг, 
таблетки покрытые оболочкой 125, 250 мг;
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Парентерально: порошок для приготовления раствора для инфу
зий 0.5 г.

Химическое название. (Зальфа, 4альфа, 8альфа, 9бета, 11 альфа, 
13альфа, 14бета, 16бета, 17Z)-16-(Ацетил окси) - 3,11-дигидрокси-29- 
нордаммара-17(20),24-диен-21 -овая кислота.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик, 
высокая активность отмечена в отношении Staphylococcus spp. (в т. ч. 
устойчивых к пенициллинам, стрептомицину, хлорамфениколу, эрит
ромицину), Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus spp., 
Moraxella spp. и Corynebacterium spp.] меньшая —в отношении Strepto
coccus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae). Неактивен в отношении 
Escherichia coli, Salmonella spp., Proteus spp. и других грамотрицатель- 
ных бактерий, а также простейших и грибов.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая. Проникает в кожу, под
кожную клетчатку, легкие, почки и печень, кости, хрящевую и соеди
нительную ткани. Выводится преимущественно с желчью, в меньшей 
степени — почками. При длительном применении кумулирует.

Показания. Бактериальные инфекции: сепсис, остеомиелит, сеп
тический эндокардит, пневмония, абсцесс легких, эмпиема плевры, 
отит, инфекции кожи и мягких тканей (фурункулез, пиодермия, си
коз, инфицированные раны, ожоги).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность.
С осторожностью. ХПН.
Режим дозирования. Внутрь, взрослым —по 0.5 г 3 раза в сутки 

(при инфекциях среднетяжелого течения); при тяжелом течении ин
фекции: в первые 1-2 дня —2-3 г/сут, затем дозу уменьшают до 
обычной. Средняя продолжительность лечения —7-14 дней; при ос
теомиелите — 2-3 нед и более. Детям (в виде суспензии) до 1 года — 
60-80 мг/кг/сут; 1-3 лет — 40-60 мг/кг/сут; 4 лет и старше — 20-40 мг/ 
кг/сут, суточную дозу делят на 3 приема. Длительность лечения — 
7-10 дней, при лечении остеомиелита — 2-3 нед и более.

Побочные эффекты. Отрыжка, боль в животе, тошнота, рвота, 
диарея, аллергические реакции (кожная сыпь, эозинофилия).

Взаимодействие. Изучено недостаточно и данные неоднозначны. 
Антациды замедляют всасывание.
Колестирамин снижает концентрацию в плазме.
Фармацевтически несовместим с канамицином, гентамицином, 

ванкомицином, карбенициллином, растворами аминокислот, крове
замещающих и Са2+-содержащих ЛС.

Снижает (взаимно), не изменяет или усиливает эффект рифампи
цина в отношении ряда штаммов.

Р-лактамы снижают (взаимно) или не изменяют эффект.
Гликопептиды, фторхинолоны снижают (взаимно) эффект.
Возможен синергидный эффект при комбинировании с макроли

дами, тетрациклинами, аминогликозидами, хлорамфениколом, пени
циллинами.

Особые указания. Антибиотик резерва при инфекциях, вызванных 
штаммами стафилококка, резистентными к пенициллину и другим 
антибиотикам. При тяжелом течении заболевания и необходимости 
длительной терапии рекомендуется использовать в составе комбини
рованной терапии с полусинтетическими пенициллинами или тетра
циклинами.
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IS ФУРАЗИДИН&
Фарм. группа: противомикробное средство — нитрофуран.
Синонимы: Фурагин; Фурагин, магния карбонат основной; Фура

гин, натрия хлорид; Фурамаг 50 мг.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 50 мг, таблетки 50 мг;
Местно и наружно: порошок для приготовления раствора для ме

стного и наружного применения.
Химическое название. 1-[[3-(5-Нитро-2-фуранил)-2-пропенили- 

ден]амино]-2,4-имидазолидиндион или 1-[[3-(5-нитро-2-фурил)-ал
лилиденамино] -гидантоина (и в виде калиевой соли).

Фармакологическое действие. Противомикробное средство, произ
водное нитрофурана. Эффективен в отношении грамположительных 
кокков (Staphylococcus spp., Streptococcus spp.), грамотрицательных па
лочек (Е. со li, Salmonella spp., Shigella spp., Klebsiella spp.). Устойчивы 
Plasmodium aeruginosa, Enterococcus spp., Acinetobacter spp., большинство 
штаммов Proteus spp., Serratia spp. Механизм действия связан с инги
бированием синтеза нуклеиновых кислот. В зависимости от концен
трации оказывает бактерицидное или бактериостатическое действие.

Против большей части бактерий бактериостатическая концентра
ция составляет от 10-20 мкг/мл. Бактерицидная концентрация при
мерно в 2 раза выше. Под влиянием нитрофуранов в микроорганиз
мах происходит подавление активности дыхательной цепи и цикла 
трикарбоновых кислот (цикла Кребса), а также угнетение других био
химических процессов, что приводит к разрушению их оболочки или 
цитоплазматической мембраны. В результате действия нитрофуранов 
микроорганизмы выделяют меньше токсинов, в связи с чем улучше
ние общего состояния больного возможно еще до выраженного по
давления роста микрофлоры. Нитрофураны, в отличие от многих 
других противомикробных ЛС, не только не угнетают иммунную сис
тему организма, а наоборот, активизируют ее (повышают титр ком
племента и способность лейкоцитов фагоцитировать микроорга
низмы).

Фармакокинетика. Абсорбция — в тонком кишечнике, путем пас
сивной диффузии. Метаболизируется в печени. Выводится почками 
6 %; средняя концентрация фуразидина в моче превосходит его бак
териостатическую концентрацию.

Показания. Инфекционно-воспалительные заболевания: гнойные 
раны, цистит, уретрит, пиелонефрит, артрит гнойный; инфекции 
женских половых органов; конъюнктивит, кератит; ожоги; профилак
тика инфекций при урологических операциях, цистоскопии, катете
ризации. Для промывания полостей: перитонит, эмпиема плевры.

Противопоказания. Гиперчувствительность, тяжелая ХПН, дет
ский возраст (до 1 года), беременность, период лактации.

С осторожностью. ХПН, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогена- 
зы, заболевания печени и нервной системы, период новорожденно- 
сти (до 1 мес) — для местного применения.

Режим дозирования. Внутрь, после еды — по 0.05-0.1 г 3 раза в 
день в течение 7-14 дней. При необходимости после 10-15-дневного 
перерыва курсы лечения повторяют.

Местно, при лечении для спринцеваний и промываний использу
ют 1 % раствор, приготовленный на 0.9 % растворе NaCl. В офталь
мологии применяют водный раствор в разведении 1:13 000: по 2 кап 
закапывают в пораженный глаз, 4-6 раз в стуки.
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Побочные эффекты. Снижение аппетита, тошнота, рвота, голов
ная боль, головокружение, полиневрит, нарушения функции печени, 
аллергические реакции (кожная сыпь, в т. ч. папулезная).

Передозировка. Симптомы: нейротоксические реакции, полинев
риты, нарушение функции печени, острый токсический гепатит.

Лечение: отмена ЛС, прием большого количества жидкости, сим
птоматическая терапия, антигистаминные ЛС, витамины группы В. 
Специфического антидота нет.

Особые указания. Для приготовления 0.5 % и 1 % раствора 0.5 г 
или 1 г препарата, соответственно, растворяют в 100 мл горячей воды 
для инъекций. Раствор сразу фильтруют, разливают в стеклянные 
флаконы из нейтрального стекла и стерилизуют текущим паром при 
100 °C в течение 30-45 мин или при 110 °C в течение 15-20 мин.

Для предупреждения побочных эффектов назначают обильное пи
тье, витамины группы В и антигистаминные Л С.

[В ФУРАЗОЛИДОН
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средст

во — нитрофуран.
Синоним — Фуразолидон.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 50 г, таблетки 50 мг.
Химическое название. 3-[[(5-Нитро-2-фуранил)метилен]амино]-2- 

оксазолидинон.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство, произ

водное нитрофуранов. Активен в отношении грамположительных и 
грамотрицательных микробов, Trichomonas spp., Giardia lamblia. Наи
более чувствительны к фуразолидону Shigella dysenteria spp., Shigella 
flexneri spp., Shigella boydii spp., Shigella sonnei spp., Salmonella typhi, Sal
monella paratyphi.

Слабо влияет на возбудителей гнойной и анаэробной инфекции. 
Устойчивость микроорганизмов развивается медленно. Блокирует 
МАО.

Нитрофураны нарушают процессы клеточного дыхания микроор
ганизмов, подавляют цикл трикарбоновых кислот (цикл Кребса), а 
также угнетают иные биохимические процессы микроорганизмов, в 
результате чего происходит разрушение их оболочки или цитоплазма
тической мембраны. В результате действия нитрофуранов микроорга
низмы выделяют меньше токсинов, в связи с чем улучшение общего 
состояния пациента возможно еще до выраженного подавления роста 
микрофлоры. В отличие от многих других противомикробных ЛС 
они не только не угнетают, а даже активируют иммунную систему ор
ганизма (повышают титр комплемента и способность лейкоцитов фа
гоцитировать микроорганизмы).

Фармакокинетика. Хорошо абсорбируется при пероральном введе
нии. На фоне воспаления мозговых оболочек в ликворе создаются 
концентрации, равные таковым в плазме. Быстро и интенсивно мета
болизируется в основном в печени с образованием фармакологиче
ски неактивного метаболита (аминопроизводное). Выводится в ос
новном почками (65 %), небольшие количества обнаруживаются в 
фекалиях, где достигаются терапевтические концентрации в отноше
нии возбудителей кишечных инфекций
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Показания. Дизентерия, паратифы, лямблиоз, пищевые токсико- 
инфекции; трихомонадные кольпит, уретрит; инфицированные раны 
и ожоги.

Противопоказания. Гиперчувствительность, терминальная стадия 
ХПН, беременность, период лактации, детский возраст (до 1 года).

С осторожностью. ХПН, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогена- 
зы, заболевания печени и нервной системы, возраст менее 1 мес — 
для местного применения.

Режим дозирования. Внутрь, после еды. При дизентерии, парати- 
фах и пищевых токсикоинфекциях — по 100-150 мг 4 раза в сутки (но 
не более 800 мг), в течение 5-10 дней.

При трихомонадных кольпитах — по 100 мг 3-4 раза в день в тече
ние 3 дней, и одновременно во влагалище вводят 5-6 г порошка, со
держащего фуразолидон с молочным сахаром в отношении 
1:400-1:500, а в прямую кишку —свечи, содержащие 4-5 мг. Курс ле
чения — 7-14 дней.

При трихомонадных уретритах — внутрь, по 100 мг 4 раза в день в 
течение 3 дней.

При лямблиозе: взрослым —по 100 мг 4 раза в день, детям — 
10 мг/кг/сут, распределив суточную дозу на 3-4 приема. Высшая ра
зовая доза для взрослых — 200 мг; суточная — 800 мг.

Для лечения ожогов и раневых инфекций применяют местно, в 
виде орошения или влажно-высыхающих повязок раствором фуразо- 
лидона (1:25 000)

Побочные эффекты. Снижение аппетита, вплоть до анорексии, 
тошнота, рвота, аллергические реакции (кожная сыпь, гиперемия и 
зуд кожи, ангионевротический отек).

Передозировка. Симптомы: острый токсический гепатит, гемато
токсичность, нейротоксичность (полиневрит).

Лечение: отмена ЛС, прием большого количества жидкости, сим
птоматическая терапия, антигистаминные Л С, витамины группы В.

Взаимодействие. Фуразолидоном в сочетании этанолом может 
привести к развитию дисульфирамоподобных реакций.

Антидепрессанты, ингибиторы МАО, эфедрин, амфетамин, фе
нилэфрин, тирамин — возможна неожиданная гипертензивная реак
ция.

Особые указания. Увеличивает угнетение кроветворения на фоне 
хлорамфеникола и ристомицина.

Повышает чувствительность к действию этанола и может быть ис
пользован для лечения алкоголизма.

ЛС, подщелачивающие мочу, снижают эффект, а подкисляю
щие — повышают.

Аминогликозиды и тетрациклин усиливают противомикробные 
свойства.

В ходе лечения должны соблюдаться такие же меры предосторож
ности, как и при использовании ингибиторов МАО.

Для профилактики невритов при длительном применении необхо
димо сочетать с витаминами группы В.

В ФУРАЛТАДОН
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средст

во — нитрофуран.
Синоним — Фуразолин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 50 мг.
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Химическое название. 5-(4-Морфолинилметил-)-3-[[(5-нитро-2- 
фуранил)метилен] амино]-2-оксозолидинон.

Фармакологическое действие. Противомикробное средство, произ
водное нитрофурана. Активен в отношении грамположительных: 
Staphylococcus spp., Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae) и 
грамотрицательных бактерий. Устойчивость микроорганизмов разви
вается медленно. Нитрофураны нарушают процессы клеточного ды
хания микроорганизмов, подавляют цикл трикарбоновых кислот 
(цикл Кребса), а также угнетают иные биохимические процессы мик
роорганизмов, в результате чего происходит разрушение их оболочки 
или цитоплазматической мембраны. В результате действия нитрофу
ранов микроорганизмы выделяют меньше токсинов, в связи с чем 
улучшение общего состояния пациента возможно еще до выраженно
го подавления роста микрофлоры. В отличие от многих других про- 
тивомикробных ЛС они не только не угнетают, а даже активируют 
иммунную систему организма (повышают титр комплемента и спо
собность лейкоцитов фагоцитировать микроорганизмы).

Фармакокинетика. Хорошо абсорбируется при пероральном введе
нии. На фоне воспаления мозговых оболочек в ликворе создаются 
концентрации, равные таковым в плазме. Быстро и интенсивно мета
болизируется. Выводится в основном почками (65 %), небольшие ко
личества обнаруживаются в фекалиях.

Показания. Раневая инфекция, рожа, пневмония, эмпиема плев
ры, менингит, остеомиелит, сепсис, стафилококковый энтерит у де
тей, инфекции мочевыводящих путей (пиелит, пиелонефрит, цистит, 
уретрит), профилактика инфекций при урологических операциях или 
обследовании (цистоскопия, катетеризация).

Противопоказания. Гиперчувствительность, ХПН, ХСН П-Ш ст., 
цирроз печени, гепатит, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, 
острая порфирия, беременность, период лактации, период новорож
денное™ (до 1 мес).

Режим дозирования. Внутрь, 3-4 раза в сутки, через 15-20 мин по
сле еды. Взрослым — по 0.1 г. Курс лечения — 2 нед. Детям в возрасте 
до 1 года назначают в разовой дозе 10-15 мг, 1-2 лет —20 мг, 2-5 
лет — 30-40 мг, 5-15 лет — 50 г, кратность приема — 3-4 раза в сутки.

Побочные эффекты. Снижение аппетита, тошнота, изжога, рвота, 
аллергический дерматит; головокружение, головная боль, холестати
ческий синдром; псевдомембранозный энтероколит.

Взаимодействие. Одновременное применение налидиксовой ки
слоты и антацидов, содержащих магния трисиликат, снижает анти
бактериальный эффект. Несовместим с фторхинолонами.

В хинин
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Синоним — Хинин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 250 мг;
Парентерально: раствор для внутривенного и подкожного введе

ния 0.5 г/мл.
Химическое название. (88,9К)-6’-Метоксицинхонан-9-ол
Фармакологическое действие. Противомалярийное средство. Угне

тает развитие эритроцитарных форм шизонтов и гамонтов малярии 
(подавляет репликацию ДНК). Оказывает местнораздражающее и ме
стноанестезирующее действие. Обладает способностью подавлять 
центры терморегуляции, в высоких дозах — деятельность слуховой и 
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зрительной зон коры больших полушарий. Снижает возбудимость и 
сократимость сердечной мышцы, удлиняет эффективный рефрактер
ный период. Оказывает возбуждающее влияние на гладкомышечные 
клетки внутренних органов, повышает тонус и усиливает ритмиче
ские сокращения матки.

Фармакокинетика. ТСтах при пероральном приеме — 3-5 ч; Т1/2 — 
2-4 ч. Выводится почками. Проницаемость через ГЭБ и плацентар
ный барьер — высокая; секреция с грудным молоком — высокая.

Показания. Малярия; слабость родовой деятельности, гипотония 
матки в ранний послеродовой период (в составе комбинированной 
терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, геморрагическая ли
хорадка; заболевания среднего и внутреннего уха, снижение слуха; 
дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы; беременность, период 
лактации.

Режим дозирования. Внутрь, в/в, п/к. При малярии, взрослым, 
внутрь — 1-1.2 г/сут, при тяжелом течении — 1.5 г, в 2-3 приема, в те
чение 5-7 дней. При злокачественном течении — глубоко п/к (но не 
в/м), в начальной дозе 2 г (4 мл 25 % или 2 мл 50 % раствора) 3-4 
раза в сутки. В/в медленно (1 мл 50 % раствора разводят в 20 мл 40 % 
раствора декстрозы или 20 мл 0.9 % раствора NaCl; раствор предва
рительно подогревают до 35 °C), при крайне тяжелом течении — 0.5 г, 
с последующим п/к введением 0.5 г и далее — 3-4 раза в сутки до 2 г/ 
сут. Максимальная суточная доза — 3 г. При явлениях сердечно-сосу
дистой недостаточности (частый малый пульс, запавшие вены) — од
новременно п/к тонизирующие ЛС: камфору, кофеин, эфедрин. По
сле нормализации состояния и при отсутствии диареи переходят на 
прием внутрь.

Суточная доза для детей до 1 года — 10 мг на месяц жизни ребен
ка, 1-10 лет — 100 мг на 1 год жизни, 11-15 лет — 1 г, старше 15 лет — 
доза взрослого. Парентеральное введение детям не рекомендуется 
ввиду возможности образования некрозов.

В акушерской практике, для возбуждения и стимуляции родовой 
деятельности — в сочетании с другими родостимулирующими ЛС (эс
трогены, пахикарпин, окситоцин, серотонин) — внутрь, по 0.1-0.15 г 
6 раз через каждые 30 мин. При гипотонии матки в ранний послеро
довой период — в/в, 1-3 мл 50 % раствора хинина в 20 мл 5 % раство
ра декстрозы или 0.9 % раствора NaCl.

Побочные эффекты. Шум в ушах, ослабление слуха, снижение 
зрения, головокружение, рвота, сердцебиение, тремор конечностей, 
бессонница; аллергические реакции, гипертермия, внезапная смерть 
(при наличии идиосинкразии).

Взаимодействие. Повышает концентрацию дигоксина в плазме и 
усиливает его действие.

Индукторы микросомального окисления ускоряют метаболизм 
(снижают эффективность); ингибиторы микросомального окисления 
повышают эффективность и риск развития побочных эффектов.

В ХИНИОФОН
Фарм. группа: противопротозойное средство.
Синоним — Хиниофон.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 250 мг.
Химическое название. Смесь 7-йод-8-окси-5-хинолинсульфокис- 

лоты с натрия гидрокарбонатом (3:1).
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Фармакологическое действие. Противомикробное и противопрото- 
зойное действие. Обладает антиамебной активностью, эффективен в 
отношении как вегетативных, так и цистных форм, но действие на 
цистные формы более выражено, очевидно, за счет его способности 
вызывать деструкцию трофозоитов. Эффективен только в отношении 
кишечного амебиаза, при амебных абсцессах и гепатитах неэффекти
вен. Механизм действия связан с нарушением системы окислитель
ного фосфорилирования амеб за счет галогенизации ферментов и об
разования хелатообразных комплексов с ними. Хиниофон связывает
ся также с Mg2+ и Fe, входящими в структуру некоторых ферментов. 
Кроме того, он способен вызывать денатурацию протеинов возбуди
теля за счет их галогенизации.

Фармакокинетика. Из ЖКТ всасывается в незначительных коли
чествах, не превышающих 13 % от принятой дозы. Поэтому в крови 
создаются малые концентрации, не обеспечивающие антипаразитар- 
ной активности. Основная часть вещества выводится с содержимым 
кишечника, элиминация продолжается в течение нескольких дней 
после приема. Всосавшийся препарат выводится почками — 60 % в 
неизмененном виде и 40 % в виде дейодированного продукта.

Показания. Внутрь — амебная дизентерия, язвенный колит.
Местно — гнойные раны, язвы, ожоги; в гинекологической и уро

логической практике.
Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Внутрь, при амебной дизентерии взрослым — 

по 0.5 г 3 раза в день; дозу можно постепенно увеличивать до 3 г/сут. 
Курс лечения —8-10 дней (или 2 цикла по 5 дней с перерывом 5 
дней). Курс лечения может быть повторен после 10-дневного переры
ва. Детям в суточных дозах: от 1 года до 2 лет — 0.1 г, 2-3 лет — 0.15 г, 
3-4 лет — 0.2 г, 4-5 лет — 0.25 г, 5-6 лет — 0.3 г, 6-8 лет — 0.45 г, 8-12 
лет — 0.6 г, 12-13 лет — 0.7 г, 13-15 лет — 1 г, 16 лет и старше — 1.5 г. 
В виде клизм: 200 мл 1-2 % раствора в теплой воде после очиститель
ной клизмы (для взрослого). При острых кишечных инфекциях мож
но применять вместе с эметином. Высшие дозы для взрослых внутрь: 
разовая — 1 г, суточная — 3 г.

Наружно —в виде растворов (0.5-3 %), мазей (5-10 %) и присы
пок (10 %).

Побочные эффекты. Аллергические реакции.

[=) Хиноксидин
Фарм. группа: противомикробное средство — хиноксалин.
Состав: хиноксидин 250 мг, крахмал 48 мг.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 250 мг.
Химическое название. 2,3-Хиноксалиндиметанол диаце- 

тат(эфир) 1,4-диоксид.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство широ

кого спектра действия. Эффективен в отношении Proteus vulgaris, 
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella spp., Escherichia coli, Shigella spp., Sal
monella spp., Staphylococcus spp., Streptococcus spp., Clostridium perfringens. 
Действует на штаммы, устойчивые к другим противомикробным ЛС.

Фармакокинетика. Быстро и полностью всасывается из ЖКТ. 
Проникает через гистогематические барьеры (включая плацентар
ный) и в грудное молоко. Обладает эмбриотоксическими и мутаген
ными свойствами. Т1/2 — 6-8 ч. Выводится почками и с желчью.
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Показания. Тяжелые гнойно-воспалительные заболевания, вы
званные чувствительной микрофлорой, в т. ч. при резистентности к 
другим Л С (пиелит, пиелоцистит, холецистит, холангит, абсцесс лег
ких, эмпиема плевры, кишечный дисбактериоз, сепсис).

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность, беременность, период лактации, детский 
возраст.

Режим дозирования. Внутрь, по 250 мг 3-4 раза в день. Курс лече
ния — 7-14 дней. Максимальная суточная доза — 1 г.

При необходимости — повторный курс через 1-2 мес. У больных с 
нарушением функции почек лечение начинают с меньшей дозы — по 
250 мг 2 раза в сутки — и проводят его под тщательным наблюде
нием.

Побочные эффекты. Диспепсия (тошнота, рвота, боль в животе), 
головокружение, головная боль, кожная сыпь, судороги мышц (чаще 
икроножных), кандидоз, озноб, аллергические реакции.

Особые указания. Лечение следует проводить в условиях стацио
нара под врачебным наблюдением.

[=) Хиноцид
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые оболочкой 5, 10 мг.
Химическое название. 6-Метокси-8-(4-аминопентил)-аминохино- 

лина дигидрохлорид.
Фармакологическое действие. Противомалярийное средство, дей

ствует на параэритроцитарные формы малярийного плазмодия, кото
рые обусловливают отдаленные рецидивы. Активен в отношении по
ловых форм всех видов плазмодиев, действует гамонтоцидно (вызы
вает непосредственно гибель гамонтов).

Показания. Профилактика отдаленных рецидивов 3- и 4-дневной 
малярии, профилактика этих форм малярии после прекращения лич
ной химиопрофилактики, проводимой в связи с высоким риском за
ражения (терапия после окончания лечения хингамином). С целью 
предупреждения распространения малярии через комара.

Противопоказания. Гиперчувствительность, заболевания крови и 
органов кроветворения, болезни почек, стенокардия, беременность, 
период лактации.

Режим дозирования. Внутрь 1-2 раза в день. Доза на курс лечения 
для взрослых — 280-300 мг. Схема 1 — 20 мг в день 10 дней подряд. 
Схема 2 (проводят у ослабленных больных, предпочтительно в ста
ционаре) — 20 мг в день в течение 14 дней. Высшие дозы для взрос
лых: разовая и суточная — 30 мг.

Побочные эффекты. Тошнота, головная боль, цианоз губ и ногте
вого ложа, дизурия, нефропатия, лекарственная лихорадка; гемолиз, 
лейкопения или лейкоцитоз.

Взаимодействие. Нельзя назначать с другими противомалярийны
ми ЛС, так как при этом увеличивается токсическое воздействие.

Особые указания. У лиц с врожденной недостаточностью в эрит
роцитах фермента глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы (генетическая 
аномалия) наблюдается повышенная чувствительность к группе хи- 
ноцида.

В ХЛОРАМФЕНИКОЛ
Фарм. группа: антибиотик.
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Синонимы: Левомицетин; Левомицетин-АКОС; Левомицетин-Ак- 
ри; Синтомицин.

Формы выпуска. Местно: капли глазные 0.25 %, мазь глазная 1 %.
Химическое название. [К-(К*,К*)]-2,2-Дихлор-К-[2-гидрокси- 1 - 

(гидроксиметил)-2-(4-нитрофенил) этил ]ацетамид.
Характеристика. Синтетический антибиотик, идентичный природ

ному — продукту жизнедеятельности Streptomyces venezuelae, в про
мышленных масштабах получаемый путем химического синтеза.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик 
широкого спектра действия, нарушает процесс синтеза белка в мик
робной клетке (обладая жирорастворимостью, проникает через кле
точную меимбрану бактерий и обратимо связывается с субъединицей 
50S бактериальных рибосом, в которых задерживается перемещение 
аминокислот к растущим пептидным цепям, что ведет к нарушению 
синтеза белка). Эффективен в отношении штаммов бактерий, устой
чивых к пенициллину, тетрациклинам, сульфаниламидам.

/Активен в отношении Escherichia со li, Haemophilus influenzae, Kleb
siella pneumoniae, некоторых видов Enterobacter и Neisseria, Staphylococ
cus aureus, Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus pneumoniae, Streptococ
cus hemolyticus), Moraxella lacunata, риккетсий и микоплазм.

Неэффективен в отношении Pseudomonas aeruginosa, Serratia marce- 
scens.

Фармакокинетика. При инстилляции препарата в глаз создает дос
таточные концентрации в водянистой влаге глаза, частично попадает 
в системный кровоток.

Показания. Бактериальные инфекции глаза, вызванные чувстви
тельной микрофлорой: конъюнктивит, кератит, блефарит, блефаро- 
конъюнктивит, кератоконъюнктивит, нейропаралитический кератит 
при наличии вторичной бактериальной инфекции.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, острая интермиттирующая порфирия, дефицит 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, печеночная и/или почечная недос
таточность.

С осторожностью. Заболевания кожи (псориаз, экзема, грибковые 
поражения), беременность, период лактации, период новорожденно- 
сти (до 4 нед) и ранний детский возраст, у пациентов, получавших 
ранее лечение цитостатическими ЛС или лучевую терапию.

Режим дозирования. Местно, 0.25 % водный раствор —по 1-2 кап 
в конъюнктивальный мешок каждые 1-4 ч (конъюнктивальный ме
шок обычно вмещает лишь 1 кап); линимент глазной 1 % (примерно 
1 см) — закладывают за веко каждые 3 ч.

Побочные эффекты. Местные аллергические реакции.
Взаимодействие. Одновременное назначение с ЛС, угнетающими 

кроветворение (сульфаниламиды, цитостатики), влияющими на об
мен веществ в печени; с лучевой терапией увеличивает риск развития 
побочного действия.

При одновременном применении с эритромицином, клиндамици
ном, линкомицином отмечается взаимное ослабление действия за 
счет того, что хлорамфеникол может препятствовать их связыванию с 
субъединицей 50S бактериальных рибосом.

Снижает антибактериальный эффект пенициллинов и цефалоспо
ринов.

Особые указания. Имеются отдельные сведения о развитии гипо
плазии костного мозга после применения офтальмологических форм 
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(в процессе лечения необходим систематический контроль картины 
периферической крови).

В ХЛОРАМФЕНИКОЛ
Фарм. группа: антибиотик.
Синонимы: Левовинизоль; Левомицетин; Левомицетин-Акри; 

Синтомицин; Синтомицин-Русфар.
Формы выпуска. Наружно: аэрозоль для наружного применения, 

линимент 1; 2.5; 5; 10 %, раствор для наружного применения 0.25; 1; 
3; 5 %, раствор для наружного применения 0.25; 1; 3; 5 %.

Химическое название. [К-(к*,К*)]-2,2-Дихлор-Ь1-[2-гидрокси-1-  
(гидроксиметил)-2-(4-нитрофенил)этил]ацетамид.

Характеристика. Синтетический антибиотик, идентичный природ
ному — продукту жизнедеятельности Streptomyces Venezuelan в про
мышленных масштабах получаемый путем химического синтеза.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик 
широкого спектра действия, нарушает процесс синтеза белка в мик
робной клетке (обладая хорошей липофильностью, проникает через 
клеточную мембрану бактерий и обратимо связывается с субъедини
цей 50S бактериальных рибосом, в которых задерживается перемеще
ние аминокислот к растущим пептидным цепям, что ведет к наруше
нию синтеза белка).

Активен в отношении большинства штаммов грамположительных 
и грамотрицательных микроорганизмов, устойчивых к пенициллину, 
тетрациклинам, сульфаниламидам; способствует очищению и зажив
лению ожоговых гнойных ран и трофических язв, ускоряет эпители- 
зацию.

Фармакокинетика. Степень системного действия после примене
ния препарата на кожу неизвестна.

Показания. Бактериальные инфекции кожи, вызванные чувстви
тельными микроорганизмами, в т. ч. инфицированные ожоги (по
верхностные и отграниченные глубокие), пролежни, трофические яз
вы, раны (II фаза раневого процесса: отсутствие гноя, некротических 
тканей —для линимента, лишенного осмотической активности), фу
рункулы, трещины сосков у кормящих женщин.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, острая интермиттирующая порфирия, дефицит 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, печеночная и/или почечная недос
таточность, заболевания кожи (псориаз, экзема, грибковые пораже
ния), обширные гранулирующие раны (аэрозоль).

С осторожностью. Беременность, период новорожденное™ (до 4 
нед) и ранний детский возраст, у пациентов, получавших ранее лече
ние цитостатическими ЛС или лучевую терапию.

Режим дозирования. Местно в виде спиртовых растворов и в виде 
5-10 % линимента наносят на пораженную поверхность несколько 
раз в сутки.

При трещинах сосков у рожениц: после каждого кормления соски 
обрабатывают 0.25 % раствором нашатырного спирта, на трещину на
кладывают густой слой мази на стерильной салфетке (предупреждает 
развитие маститов). Длительность лечения — 2-5 дней.

Аэрозоль — перед употреблением следует снять с баллона колпа
чок. Держа баллон вертикально, нажать на распылительную головку 
и в течение 1-3 с с расстояния 20-30 см от пораженной поверхности 
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распылять на нее препарат 2-3 раза в неделю. В тяжелых случаях — 
ежедневно или 2 раза в сутки.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: кожная сыпь, ангио
невротический отек.

Со стороны органов кроветворения: редко — ретикулоцитопения, 
лейкопения,. гранулоцитопения, тромбоцитопения, эритропения, 
апластическая анемия, агранулоцитоз.

Взаимодействие. При одновременном применении с эритромици
ном, клиндамицином, линкомицином отмечается взаимное ослабле
ние действия за счет того, что хлорамфеникол может препятствовать 
их связыванию с субъединицей 50S бактериальных рибосом.

Снижает антибактериальный эффект пенициллинов и цефалоспо
ринов.

Особые указания. В процессе лечения необходим систематический 
контроль картины периферической крови.

Неблагоприятных воздействий на плод во время беременности и 
при грудном вскармливании не выявлено. Во время лечения препара
том трещин сосков у рожениц не требуется прекращения кормления.

Детям первых 4 нед жизни назначают только по жизненным пока
заниям и только парентерально.

При одновременном приеме этанола возможно развитие дисуль
фирамоподобных реакций (гиперемия кожных покровов, тахикардия, 
тошнота, рвота, рефлекторный кашель, судороги).

В ХЛОРАМФЕНИКОЛ
Фарм. группа: антибиотик.
Синонимы: Левомицетин; Левомицетин-КМП; Левомицетин-Рус- 

фар; Левомицетин-УБФ; Левомицетина натрия сукцинат; Левомице
тина сукцинат.

Формы выпуска. Внутрь: капсулы 0.5 г, 100, 250 мг, таблетки 0.5 г, 
250 мг, таблетки покрытые оболочкой 250 мг, таблетки пролонгиро
ванного действия 0.65 г;

Парентерально: порошок для приготовления раствора для инъек
ций 0.5, 1 г.

Химическое название. [К-(К*,К*)]-2,2-Дихлор-К-[2-гидрокси- 1 - 
(гидроксиметил) - 2- (4-нитрофенил) этил] ацетамид.

Характеристика. Синтетический антибиотик, идентичный природ
ному — продукту жизнедеятельности Streptomyces venezuelae, в про
мышленных масштабах получаемый путем химического синтеза.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик 
широкого спектра действия, нарушает процесс синтеза белка в мик
робной клетке на стадии переноса аминокислот т-РНК на рибосомы. 
Эффективен в отношении штаммов бактерий, устойчивых к пени
циллину, тетрациклинам, сульфаниламидам.

/Активен в отношении многих грамположительных и грамотрица- 
тельных бактерий, возбудителей гнойных, кишечных инфекций, ме
нингококковой инфекции: Escherichia coli, Shigella dysenteria, Shigella 
flexneri spp., Shigella boydii spp., Shigella sonnei, Salmonella spp. (в т. ч. 
Salmonella typhi, Salmonella paratyphi), Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp. (в t. ч. Streptococcus pneumoniae), Neisseria meningitidis, Neisseria go- 
norrhoeae, ряда штаммов Proteus spp., Burkholderia pseudomallei, Rickett
sia spp., Treponema spp., Leptospira spp., Chlamydia spp. (в т. ч. Chlamydia 
trachomatis), Coxiella burnetii, Ehrlichia canis, Bacteroides fragilis, Klebsiella 
pneumoniae, Haemophilus influenzae.
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Не действует на кислотоустойчивые бактерии (в т. ч. Mycobacte
rium tuberculosis), анаэробы, устойчивые к метициллину штаммы ста
филококков, Acinetobacter, Enterobacter, Serratia marcescens, индолполо- 
жительные штаммы Proteus spp., Pseudomonas aeruginosa spp., простей
шие и грибы.

Устойчивость микроорганизмов развивается медленно.
Фармакокинетика. Абсорбция — 90 % (быстрая и почти полная). 

Биодоступность — 80 % после Приема внутрь и 70 % — после в/м вве
дения. Связь с белками плазмы — 50-60 %, у недоношенных новоро
жденных — 32 %. ТСтах после перорального приема — 1-3 ч, после в/в 
введения — 1-1.5 ч. Объем распределения — 0.6-1 л/кг. Терапевтиче
ская концентрация в крови сохраняется в течение 4-5 ч после прие
ма, при применении в таблетках с продленным действием — в тече
ние 12 ч.

Хорошо проникает в жидкости и ткани организма. Наибольшие 
его концентрации создаются в печени и почках. В желчи обнаружи
вается до 30 % от введеной дозы. в СМЖ определяется через 4-5 
ч после однократного введения внутрь и может достигать при отсут
ствии воспаления мозговых оболочек 21-50 % от Стах в плазме и 
45-89 % — при наличии воспаления мозговых оболочек. Проходит че
рез плацентарный барьер, концентрации в сыворотке крови плода 
могут составлять 30-80 % от таковой в крови матери. Проникает в 
грудное молоко.

Основное количество (90 %) метаболизируется в печени. В ки
шечнике под влиянием кишечных бактерий гидролизуется с образо
ванием неактивных метаболитов.

Выводится в течение 24 ч почками — 90 % (путем клубочковой 
фильтрации — 5-10 % в неизмененном виде, путем канальцевой сек
реции в виде неактивных метаболитов — 80 %), через кишечник — 
1-3 %. Т1/2 у взрослых — 1.5-3.5 ч, при нарушении функции почек — 
3-11 ч. Т1/2 у детей от 1 мес до 16 лет — 3-6.5 ч, у новорожденных от 1 
до 2 дней — 24 ч и более (особенно варьирует у детей с малой массой 
тела при рождении), 10-16 дней — 10 ч. Слабо выводится в ходе гемо
диализа.

Показания. Заболевания, вызванные чувствительными микроорга
низмами, в т. ч. абсцесс мозга, брюшной тиф, паратиф, сальмонеллез 
(главным образом генерализованные формы), дизентерия, бруцеллез, 
туляремия, лихорадка Ку, менингококковая инфекция, риккетсиозы 
(в т. ч. сыпной тиф, трахома, пятнистая лихорадка Скалистых гор), 
паховая лимфогранулема, хламидиозы, иерсиниозы, эрлихиоз, ин
фекции мочевыводящих путей, гнойная раневая инфекция, пневмо
ния, гнойный перитонит, инфекции желчевыводящих путей, гной
ный отит.

Противопоказания. Гиперчувствительность, угнетение костномоз
гового кроветворения, острая интермиттирующая порфирия, дефицит 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, печеночная и/или почечная недос
таточность, беременность, период лактации.

С осторожностью. Период новорожденности (до 4 нед) и ранний 
детский возраст.

Режим дозирования. В/м, в/в или внутрь (за 30 мин до еды, а при 
развитии тошноты и рвоты — через 1 ч после еды), таблетки с про
дленным действием — 2 раза в сутки, остальные виды таблеток и кап
сулы — 3-4 раза в сутки.
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Разовая доза для взрослых — 0.25-0.5 г, суточная — 2 г. При тяже
лых формах инфекций (в т. ч. при брюшном тифе, перитоните) в ус
ловиях стационара возможно повышение дозы до 3-4 г/сут.

При невозможности применения внутрь (упорная рвота) назнача
ют ректально, 4 раза в день в дозе, превышающей в 1.5 раза дозу, по
казанную данному больному для приема внутрь.

Детям назначают под контролем концентрации препарата в сыво
ротке крови в зависимости от возраста: недоношенным и доношен
ным новорожденным в возрасте до 2 нед —внутрь или в/в, по 6.25 
мг/кг (основание) каждые 6 ч; грудным детям 2 нед и старше — 
внутрь, по 12.5 мг/кг (основание) каждые 6 ч или по 25 мг/кг (осно
вание) каждые 12 ч, при тяжелом течении инфекций (бактериемия, 
менингит) — до 75-100 мг/кг(основание)/сут.

Средняя продолжительность лечения — 8-10 дней.
Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: дис

пепсия, тошнота, рвота (вероятность развития снижается при приеме 
через 1 ч после еды), диарея, раздражение слизистой оболочки по
лости рта и зева, дерматит (в т. ч. перианальный — при ректальном 
применении), дисбактериоз (подавление нормальной микрофлоры).

Со стороны органов кроветворения: ретикулоцитопения, лейкопе
ния, гранулоцитопения, тромбоцитопения, эритроцитопения; ред
ко — апластическая анемия, агранулоцитоз.

Со стороны нервной системы: психомоторные расстройства, де
прессия, спутанность сознания, периферический неврит, неврит зри
тельного нерва, зрительные и слуховые галлюцинации, снижение 
остроты зрения и слуха, головная боль.

Аллергические реакции: кожная сыпь, ангионевротический отек.
Прочие: вторичная грибковая инфекция, коллапс (у детей до 1 го

да).
Передозировка. Симптомы: «серый синдром» (кардиоваскулярный 

синдром) у недоношенных и новорожденных при лечении высокими 
дозами (причиной развития являются накопление хлорамфеникола, 
обусловленное незрелостью ферментов печени, и его прямое токси
ческое действие на миокард) — голубовато-серый цвет кожи, пони
женная температура тела, неритмичное дыхание, отсутствие реакций, 
сердечно-сосудистая недостаточность. Летальность — до 40 %.

Лечение: гемосорбция, симптоматическая терапия.
Взаимодействие. Подавляет ферментную систему цитохрома Р- 

450, поэтому при одновременном применении с фенобарбиталом, 
фенитоином, непрямыми антикоагулянтами отмечается ослабление 
метаболизма этих ЛС, замедление выведения и повышение их кон
центрации в плазме. Снижает антибактериальный эффект пеницил
линов и цефалоспоринов. При одновременном применении с эрит
ромицином, клиндамицином, линкомицином отмечается взаимное 
ослабление действия за счет того, что хлорамфеникол может вытес
нять эти ЛС из связанного состояния или препятствовать их связыва
нию с субъединицей 50S бактериальных рибосом. Одновременное на
значение с Л С, угнетающими кроветворение (сульфаниламиды, цито
статики), влияющими на обмен веществ в печени, с лучевой терапи
ей увеличивает риск развития побочного действия. При назначении с 
пероральными гипогликемическими ЛС отмечается усиление их дей
ствия (за счет подавления метаболизма в печени и повышения их 
концентрации в плазме).
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I® ХЛОРГЕКСИДИН
Фарм. группа: антисептическое средство; противомикробное и 

противопротозойное средство.
Синонимы: Асептинол С; Асептинол спрей; Бактерицидный пла

стырь; Гексикон; Дезихэнд; Пливасепт антисептический крем 1 %; 
Сенсисепт; Хлоргексидин; Хлоргексидин биглюконат; Хлоргексиди- 
на биглюконат.

Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения, крем 
для наружного применения 1 %, пластырь 38x10 мм, 57x16 мм, 
72x25 мм, 72x19 мм, 100, 1000, 5000x40 мм, 100, 1000, 5000x60 мм, 
раствор для наружного применения 0.05; 0.2; 0.5; 1, 5 %;

Вагинально: суппозитории вагинальные 16 мг;
Местно и наружно: концентрат для приготовления раствора для 

местного и наружного применения 20 %, раствор для местного и на
ружного применения 0.05 %.

Химическое название. 1Ч,^>-бис(4-Хлорфенил)-3,12-диимино- 
2,4,11,13-тетраазатетрадекандиимидамид (и в виде ацетата, дигидро
хлорида или ди-D-глюконата).

Фармакологическое действие. Антисептическое и дезинфицирую
щее средство. В зависимости от используемой концентрации прояв
ляет в отношении грамположительных и грамотрицательных бакте
рий как бактериостатическое, так и бактерицидное действие. Бакте
риостатическое действие (как водных, так и спиртовых рабочих рас
творов) проявляется в концентрации 0.01 % и менее; бактерицид
ное — в концентрации более 0.01 % при температуре 22 °C и воздей
ствии в течение 1 мин. Фунгицидное действие — при концентрации 
0.05 %, температуре 22 °C и воздействии в течение 10 мин.

Вирулицидное действие — проявляется при концентрации 
0.01-1 %.

Эффективен в отношении грамположительных и грамотрицатель
ных бактерий — Treponema spp., Neisseria gonorrhoeae, Trichomonas spp., 
Chlamydia spp., Ureaplasma spp.

He действует на кислотоустойчивые формы бактерий, микробные 
споры, грибы, вирусы. Стабилен, после обработки кожи (рук, опера
ционного поля) сохраняется на ней в некотором количестве, доста
точном для проявления бактерицидного эффекта. Сохраняет актив
ность (хотя несколько сниженную) в присутствии крови, гноя, раз
личных секретов и органических веществ.

Крайне редко вызывает аллергические реакции, раздражение ко
жи и тканей, не оказывает повреждающего действия на предметы, 
изготовленные из стекла, пластмассы и металлов.

Фармакокинетика. Практически не всасывается из ЖКТ. После 
случайного проглатывания 300 мг Стах достигается через 30 мин и со
ставляет 0.206 мкг/л. Выводится в основном с каловыми массами 
(90 %), менее 1 % выделяется почками.

Показания. В качестве лечебно-профилактического средства при 
различных инфекциях, для антисептической обработки и дезин
фекции.

0.05 % и 0.2 % растворы: профилактика инфекций, передаваемых 
половым путем (хламидиоз, уреаплазмоз, трихомониаз, гонорея, си
филис, генитальный герпес — применение не позднее 2 ч после поло
вого акта); обеззараживание кожных покровов (потертости, трещи
ны). Гнойные раны, инфицированные ожоги, бактериальные и гриб
ковые заболевания кожи и слизистых оболочек в стоматологии (по
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лоскания и орошения — гингивит, стоматит, афты, пародонтит, аль
веолит), хирургии, урологии, акушерстве и гинекологии. Только 
0.2 % раствор — для обработки и санации половых путей в гинеколо
гии при проведении лечебно-диагностических процедур, для дезин
фекции съемных протезов.

0.5 % раствор: для обработки ран и ожоговых поверхностей; для 
обработки инфицированных потертостей и трещин кожи и открытых 
слизистых оболочек. Для стерилизации медицинского инструмента
рия при температуре 70 °C; дезинфекции рабочих поверхностей при
боров (в т. ч. термометров) и оборудования, термическая обработка 
которых нежелательна.

1 % раствор: дезинфекция термометров, рабочих поверхностей 
медицинского оборудования и приборов, термическая обработка ко
торых нежелательна, обработка операционного поля и рук хирурга 
перед операцией, дезинфекция кожи, обработка послеоперационных 
и ожоговых ран.

5 % концентрат — для приготовления водных, глицериновых и 
спиртовых растворов с концентрациями от 0.01 % до 1 %.

Послеоперационный уход за больными в отделениях ЛОР и сто
матологии (раствор для полоскания и гель для местного примене
ния).

Противопоказания. Гиперчувствительность, дерматиты, аллергиче
ские реакции.

С осторожностью. Детский возраст.
Режим дозирования. Хлоргексидин в качестве профилактического 

и лечебного средства используется наружно и местно. 0.05 %, 0.2 % и 
0.5 % водные растворы применяются в виде орошений, полосканий и 
аппликаций — 5-10 мл раствора наносят на пораженную поверхность 
кожи или слизистых оболочек с экспозицией 1-3 мин 2-3 раза в су
тки (на тампоне или путем орошения).

Обработку медицинского инструмента и рабочих поверхностей 
проводят чистой губкой, смоченной раствором антисептика, или пу
тем замачивания.

Для профилактики венерических заболеваний хлоргексидина би
глюконат эффективен, если он применен не позже 2 ч после полово
го акта. Содержимое флакона с помощью насадки ввести в мочеис
пускательный канал мужчинам (2-3 мл), женщинам (1-2 мл) и во вла
галище (5-10 мл) на 2-3 мин. Обработать кожу внутренних поверхно
стей бедер, лобка, половых органов. После процедуры не мочиться в 
течение 2 ч.

Комплексное лечение уретритов и уретропростатитов проводят 
путем впрыскивания в уретру 2-3 мл 0.05 % раствора хлоргексидина 
биглюконата 1-2 раза в день, курс — 10 дней, процедуры назначают 
через день.

Интравагинально, 1 суппозиторий 3-4 раза в сутки в течение 7-20 
дней, в зависимости от характера заболевания.

Раствор для полоскания и гель для местного применения назнача
ют обычно 2-3 раза в сутки.

Побочные эффекты. Аллергические реакции (кожная сыпь), су
хость кожи, зуд, дерматит, липкость кожи рук (в течение 3-5 мин), 
фотосенсибилизация.

При лечении гингивитов — окрашивание эмали зубов, отложение 
зубного камня, нарушение вкуса.

Передозировка. Лечение: при случайном попадании внутрь прак
тически не абсорбируется (следует сделать промывание желудка, ис
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пользуя молоко, сырое яйцо, желатин). При необходимости прово
дится симптоматическая терапия.

Взаимодействие. Применяется в нейтральной среде; при pH 5-8 
разница в активности невелика; при pH более 8 выпадает осадок. 
Применение жесткой воды снижает бактерицидные свойства.

Фармацевтически несовместим с мылом, щелочами и другими 
анионными соединениями (коллоиды, гуммиарабик, карбоксиметил- 
целлюлоза).

Совместим с ЛС, содержащими катионную группу (бензалкония 
хлорид, цетримония бромид).

Повышает чувствительность бактерий к хлорамфениколу, канами- 
цину, неомицину, цефалоспоринам.

Этанол усиливает эффективность препарата.
Особые указания. У пациентов с открытой ЧМТ, повреждениями 

спинного мозга, перфорацией барабанной перепонки следует избе
гать попадания на поверхность головного мозга, мозговых оболочек и 
в полость внутреннего уха.

В случае попадания на слизистые оболочки глаза их следует быст
ро и тщательно промыть водой.

Попадание гипохлоритных отбеливающих веществ на ткани, ко
торые ранее находились в контакте с содержащими хлоргексидин 
препаратами, может способствовать появлению на них коричневых 
пятен.

Бактерицидное действие усиливается с повышением температуры. 
При температуре выше 100 °C препарат частично разлагается.

Не рекомендуется одновременное применение с йодом.

В ХЛОРНИТРОФЕНОЛ&
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Нитрофунгин; Нихлоргин; Нихлофен.
Формы выпуска. Наружно: раствор для наружного применения 

1 %, раствор для наружного применения 1 %.
Химическое название. 2-Хлор-4-нитрофенол.
Фармакологическое действие. Противогрибковое средство. При 

концентрации раствора 0.0001 % подавляет рост Microsporum canis, 
Trichophyton gypseum\ при концентрации 0.0007 % подавляет рост Can
dida albicans', при повышении содержания активного вещества до 
0.003 % проявляет фунгицидное действие. При более высокой кон
центрации оказывает антибактериальное действие в отношении грам- 
положительных и грамотрицательных бактерий.

Показания. Грибковые поражения кожи: руброфития, паховая 
эпидермофития, микозы стоп, трихофития, микроспория, кандидоз 
кожи.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации.

Режим дозирования. Наружно. Раствор наносят на пораженные 
участки кожи 2-3 раза в день. Лечение продолжают до исчезновения 
клинических проявлений заболевания. Для предупреждения рециди
ва продолжают применять 1-2 раза в день еще в течение 4-6 нед.

Побочные эффекты. Местнораздражающее действие, фотодерма
тит, аллергические реакции.

Особые указания. В случае выраженного раздражающего действия 
при ежедневном применении можно использовать раствор, разбав
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ленный водой (1:1). Участки кожи, обработанные препаратом, не 
следует подвергать воздействию солнечных лучей.

В ХЛОРОХИН
Фарм. группа: противомалярийное средство.
Синонимы:. Делагил; Хингамин.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки 250 мг.
Химическое название. К4-(7-Хлор-4-хинолинил)-№,№-диэтил- 

1,4-пентандиамин (в виде фосфата, гидрохлорида или сульфата).
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, ока

зывает также иммунодепрессивное и противовоспалительное дейст
вие. Вызывает гибель бесполых эритроцитарных форм всех видов 
плазмодиев. Оказывает гаметоцидное действие, за исключением Plas
modium falciparum (проявляет антигаметоцидное действие). За счет 
торможения синтеза нуклеиновых кислот обладает умеренно выра
женным иммунодепрессивным и неспецифическим противовоспали
тельным действием.

Фармакокинетика. После приема внутрь быстро и почти полно
стью всасывается из ЖКТ. Стах достигается через 2-6 ч. На 55 % свя
зывается с альбуминами плазмы. Быстро распространяется по орга
нам и тканям организма (печень, почки, селезенка, легкие). Легко 
проникает через ГЭБ и плаценту.

Метаболизируется в небольшом количестве (25 %). Выводится 
почками (70 % — в неизмененном виде) медленно. Т1/2 — 1-2 мес.

При почечной недостаточности может кумулировать. При кислой 
реакции мочи скорость элиминации повышается, при щелочной — 
увеличивается.

Показания. Малярия (профилактика и лечение всех видов), вне- 
кишечный амебиаз, амебный абсцесс печени, СКВ (хроническая и 
подострая формы), ревматоидный артрит, склеродермия, фотодерма
тоз, поздняя кожная порфирия.

Противопоказания. Гиперчувствительность, печеночная и/или по
чечная недостаточность, угнетение костномозгового кроветворения, 
тяжелые нарушения ритма, псориатический артрит, нейтропения, 
порфиринурия, беременность.

С осторожностью. Дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, ре
тинопатия, эпилепсия.

Режим дозирования. Внутрь, для профилактики малярии — по 
0.5 г в первую неделю 2 раза, затем 1 раз всегда в один и тот же день 
недели. Лечение малярии проводят по следующей схеме: 1 день одно
кратно 1 г, через 6-8 ч — 0.5 г, на 2 и 3 день лечения — по 0.75 г еже
дневно в 1 прием. При необходимости — в/в капельно.

При амебиазе — по 0.5 г 3 раза в день в течение 7 дней, затем — по 
0.25 г 3 раза в день в течение еще 7 дней, в дальнейшем — по 0.75 г 
2 раза в неделю в течение 2-6 мес.

При ревматоидном артрите — по 0.25 г 2 раза в день в течение 
7 дней, затем — по 0.25 г ежедневно в течение 12 мес.

При СКВ — ежедневно по 0.25-0.5 г.
При фотодерматозе — по 0.25 г ежедневно в течение 1 нед, за

тем—по 0.5-0.75 г еженедельно (в/в капельно или в/м, по 10-20 мл 
5 % раствора).

Для лечения детей применяют микстуру. Детям до 1 года в первый 
день — 0.05 г, во 2-й и 3-й дни — 0.025 г. Детям от 1 года до 6 лет — в 
1-й день 0.125 г, во 2-3-й дни —0.05 г. Детям 6-10 лет —в 1-й день
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0.25 г, во 2-3-й дни — 0.125 г. Детям в возрасте 10-15 лет — в 1-й день 
0.5 г, во 2-3-й дни — 0.25 г. При внеклеточном амебиазе детям — в 
суточной дозе 6 мг/кг; после 2 нед лечения дозу уменьшают в 2 раза.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, гастралгия.

Со стороны нервной системы: головокружение, головная боль, 
нарушения сна, психозы, эпилептические припадки.

Со стороны ССС: поражение миокарда с изменениями на ЭКГ, 
снижение АД.

Со стороны органов чувств: при длительном применении — помут
нение роговицы, поражение сетчатки, нарушение зрения, звон в ушах.

Аллергические реакции: дерматит, фотосенсибилизация.
Прочие: миалгия, лейкопения, изменение цвета кожи и волос.
Передозировка. Симптомы: рвота, нарушение сознания, расстрой

ство зрения, судороги, коллапс, угнетение дыхательного центра, 
вплоть до смертельного исхода (в течение 2 ч с момента угнетения 
дыхания).

Лечение: промывание желудка, прием внутрь активированного уг
ля в дозе, в 5 раз превышающей предполагаемую дозу хлорохина; вы
зов рвоты, перитонеальный диализ, плазмаферез.

Взаимодействие. Совместное назначение с фенилбутазоном, пре
паратами Au, пеницилламином, цитостатиками, левамизолом увели
чивает вероятность аплазии костного мозга и поражения кожи.

Антациды нарушают абсорбцию, циметидин повышает концен
трацию в крови.

Сочетание с другими противомалярийными Л С может сопровож
даться антагонистическим эффектом.

При сочетании с ГКС увеличивается риск развития миопатии и 
КМП, с ингибиторами МАО — повышается токсичность, с этано
лом — гепатотоксичность, с сердечными гликозидами — нарастает 
гликозидная интоксикация.

Особые указания. В период лечения необходимо проведение сис
тематических осмотров окулиста и общих анализов крови.

В ХЛОРХИНАЛЬДОЛ
Фарм. группа: противомикробное и противопротозойное средст

во — оксихинолин.
Синонимы: Хлорхинальдин; Хлорхинальдол.
Формы выпуска. Вагинально: таблетки вагинальные 200 мг;
Внутрь: гранулы для приготовления суспензии для приема внутрь 

0.5 г, таблетки покрытые оболочкой 30, 100 мг.
Химическое название. 5,7-Дихлор-2-метил-8-хинолинол.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство, оказы

вает также противогрибковое и антипротозойное действие. По хими
ческой структуре и механизму действия близок к энтеросептолу. Ак
тивен в отношении грамположительных и некоторых грамотрица- 
тельных бактерий. Действует бактерицидно.

Показания. Кишечные инфекции: дизентерия, сальмонеллез, пи
щевые токсикоинфекции (вызванные стафилококками, энтеробакте
риями), энтероколит, гастроэнтероколит; дисбактериоз кишечника; 
вагинит, трихомониаз.

Противопоказания. Гиперчувствительность, аллергические реак
ции в анамнезе, печеночная и/или почечная недостаточность; пора
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жения зрительного и периферических нервов, беременность, лак
тация.

Режим дозирования. Местно, 200 мг вводят глубоко во влагалище 
перед сном в течение 7 дней.

Внутрь, после еды. Взрослым назначают по 0.2-0.6 г 3 раза в день; 
в легких случаях — по 0.1 г 3 раза в день. При тяжелом течении ин
фекций (амебная дизентерия) максимальная суточная доза — 1.2 г.

Детям назначают в суточной дозе 0.005-0.01 г/кг, максимальная 
суточная доза — 0.015 г/кг в 3 приема.

Разовая и суточная доза для детей: 1-2 лет —0.03 г и 0.09-0.12 г; 
3-6 лет — 0.03-0.06 г и 0.15-0.18 г; 7-10 лет — 0.06-0.09 и 0.18-0.27 г 
соответственно.

Курс лечения — 3-5 дней. Максимальная продолжительность не
прерывного лечения — 7 дней.

Для лечения детей младшего возраста из гранул готовят суспен
зию. Пакет, содержащий 0.03 или 0.06 г активного вещества, разме
шивают с 10 или 20 мл кипяченой воды соответственно. В 1 мл сус
пензии содержится 0.003 г хлорхинальдола. Суспензию, приготовлен
ную из гранул, назначают детям в разовой и суточной дозе: до 3 
мес — 5 мл и 15-20 мл; 4-10 мес — 10 мл и 20-30 мл; 1-2 лет — 10 мл и 
30-40 мл; 3-5 лет — 10-20 мл и 40-60 мл соответственно.

Побочные эффекты. Тошнота, рвота, боль в животе, сердцебие
ние, аллергические реакции (кожные высыпания, зуд, лихорадка), го
ловная боль, периферическая невропатия, миелопатия, повреждения 
зрительного нерва. При вагинальном применении — жжение, зуд (ис
чезают после прекращения лечения).

Особые указания. Во время лечения не следует применять соли 
металлов и йод.

Снижает эффект инсулина и пероральных гипогликемических ЛС.

В ЦЕФАЗОЛИН
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Золин; Золфин; Интразолин; Ифизол; Кефзол; Лизо- 

лин; Нацеф; Оризолин; Рефлин; Тотацеф; Цезолин; Цефазолин; Це- 
фазолин «Биохеми»; Цефазолин Ватхэм; Цефазолин-АКОС; Цефазо- 
лин-КМП; Цефазолин-Тева; Цефазолина натриевая соль; Цефаме- 
зин; Цефезол.

Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 
раствора для инъекций 0.5; 1 г, порошок для приготовления раствора 
для внутривенного введения 0.5; 1 г, порошок для приготовления 
раствора для внутривенного и внутримышечного введения 0.5; 1 г, 
125, 250 мг, порошок для приготовления раствора для внутримышеч
ного введения 0.5; 1 г, порошок для приготовления раствора для инъ
екций 0.5; 1 г, 250 мг.

Химическое название. (6И-транс)-3-[[5-метил-1,3,4-тиадиазол-2- 
ил)-тио] Метил-8-оксо-7 - [(1 Н-тетразол-1 -илацетил)амино]-5-тиа-1 - 
азабицикло[4,2,0]-окг-2-ен-2-карбоновая кислота (в виде натриевой 
соли).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 
I поколения для парентерального применения. Действует бактери
цидно, нарушая синтез клеточной стенки микроорганизмов. Имеет 
широкий спектр действия, активен в отношении грамположительных 
[Staphylococcus spp., Staphylococcus aureus (не продуцирующие и проду
цирующие пенициллиназу; в т. ч. Streptococcus pneumoniae), Coryne- 

877



bacterium diphtheriae, Bacillus anthracis] и грамотрицательных {Neisseria 
meningitidis, Neisseria gonorrhoeae, Shigella spp., Salmonella spp., Escheri
chia coli, Klebsiella spp,, Treponema spp., Leptospira spp.) микроорганиз
мов. Активен в отношении Haemophilus influenzae, некоторых штам
мов Enterobacter и Enterococcus.

Неэффективен в отношении Pseudomonas aeruginosa, индолполо- 
жительных штаммов Proteus spp., Mycobacterium tuberculosis, Serratia 
spp., анаэробных микроорганизмов, метициллинустойчивых штаммов 
Staphylococcus spp.

Фармакокинетика. TCmax при в/м введении в дозе 0.5 и 1 г соответ
ственно — 2 и 1 ч; Стах — 38 и 64 мкг/мл; после в/в введения ТСтах — 
в конце инфузии, после в/в введения 1 г Стах — 180 мкг/мл. Прони
кает в суставы, ткани сердца и сосудов, в брюшную полость, почки и 
мочевыводящие пути, плаценту, среднее ухо, дыхательные пути, кожу 
и мягкие ткани. В небольших количествах выделяется с грудным мо
локом. Концентрация в ткани желчного пузыря и желчи значительно 
выше, чем в сыворотке крови. При обструкции желчного пузыря 
концентрация в желчи меньше, чем в плазме. Объем распределе
ния — 0.12 л/кг. Связь с белками плазмы — 85 %. Т1/2 при в/м введе- 
нении — 1.8 ч, при в/в введении — 2 ч. При нарушении функции по
чек Т1/2 — 20-40 ч.

Выводится преимущественно почками в неизмененном виде: в те
чение первых 6ч — 60-90 %, через 24 ч — 70-95 %. После в/м введе
ния в дозах 0.5 и 1 г Стах в моче 1 и 4 мг/мл соответственно.

Показания. Бактериальные инфекции верхних и нижних дыха
тельных путей, ЛОР-органов (в т. ч. средний отит), мочевыводящих и 
желчевыводящих путей, органов малого таза (в т. ч. гонорея), кожи и 
мягких тканей, костей и суставов (в т. ч. остеомиелит), эндокардит, 
сепсис, перитонит, мастит, раневые, ожоговые и послеоперационные 
инфекции, сифилис.

Профилактика хирургических инфекций в пред- и послеопераци
онном периоде.

Противопоказания. Гиперчувствительность, младенческий возраст 
(до 1 мес).

С осторожностью. Почечная недостаточность, заболевания кишеч
ника (в т. ч. колит в анамнезе).

Режим дозирования. В/м, в/в (струйно и капельно). Средняя су
точная доза для взрослых — 1-4 г; кратность введения — 3-4 раза в су
тки. Максимальная суточная доза — 6 г. Средняя продолжительность 
лечения составляет 7-10 дней.

Для профилактики послеоперационной инфекции — в/в, 1 г за 
0.5-1 ч до операции, 0.5-1 г — во время операции и по 0.5-1 г — каж
дые 8 ч в течение первых суток после операции.

Больным с нарушениями функции почек требуется изменение ре
жима дозирования в соответствии со значениями КК: при КК 
55 мл/мин и более или при концентрации креатинина в плазме 
1.5 мг% и менее можно вводить полную дозу; при КК 54-35 мл/мин 
или концентрации креатинина в плазме 3-1.6 мг% можно вводить 
полную дозу, но интервалы между инъекциями необходимо увели
чить до 8 ч; при КК 34-11 мл/мин или концентрации креатинина в 
плазме 4.5-3.1 мг% — 1/2 дозы с интервалами 12 ч; при КК 10 мл/мин 
и менее или при концентрации креатинина в плазме 4.6 мг% и бо
лее — */ 2 обычной дозы каждые 18-24 ч. Все рекомендуемые дозы 
вводят после начальной дозы 0.5 г.

878



Детям 1 мес и старше — 25-50 мг/кг/сут; при тяжелом течении ин
фекции доза может быть увеличена до 100 мг/кг/сут. Кратность вве
дения — 3-4 раза в сутки. У детей с нарушениями функции почек 
коррекцию режима дозирования проводят в зависимости от значений 
КК: при КК 70-40 мл/мин — 60 % от средней суточной дозы и вводят 
каждые 12 ч; при КК 40-20 мл/мин — 25 % средней суточной дозы с 
интервалом в 12 ч; при КК 5-20 мл/мин — 10 % средней суточной до
зы каждые 24 ч. Все рекомендуемые дозы вводят после начальной 
«ударной» дозы.

Приготовление растворов для инъекций и инфузий: 0.5 г препара
та растворяют в 2 мл воды для инъекций, 1 г — в 4 мл воды для инъ
екций. Для в/в болюсного введения полученный раствор разводят 
5 мл воды для инъекций, затем вводят медленно, в течение 3-5 мин. 
Для в/в капельного введения препарат разводят 50-100 мл 5 % или 
10 % раствора декстрозы, 0.9 % раствора NaCl, раствора Рингера, 5 % 
раствора натрия гидрокарбоната.

Во время разведения флаконы необходимо энергично встряхивать 
до полного растворения.

Перед использованием препарата раствор в пластиковых контей
нерах размораживают при комнатной температуре (нагревание не до
пускается) и перемешивают. Если обнаружены нерастворенные час
тицы или произошла разгерметизация контейнера, раствор использо
вать нельзя.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: гипертермия, кож
ная сыпь, крапивница, кожный зуд, бронхоспазм, эозинофилия, ан
гионевротический отек, артралгия, анафилактический шок, мульти- 
формная экссудативная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джон
сона).

Со стороны нервной системы: судороги.
Со стороны мочевыделительной системы: у больных с заболева

ниями почек при лечении большими дозами (6 г) — нарушение 
функции почек (в этих случаях дозу снижают и лечение проводят под 
контролем динамики концентрации азота мочевины и креатинина в 
крови).

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея, 
боль в животе, псевдомембранозный энтероколит, редко — холеста
тическая желтуха, гепатит.

Со стороны органов кроветворения: лейкопения, нейтропения, 
тромбоцитопения, тромбоцитоз, гемолитическая анемия.

При длительном лечении — дисбактериоз, суперинфекция, вызы
ваемая устойчивыми к антибиотику штаммами, кандидамикоз (в т. ч. 
кандидозный стоматит).

Лабораторные показатели: положительная реакция Кумбса, повы
шение активности «печеночных» трансаминаз, гиперкреатининемия, 
увеличение протромбинового времени.

Местные реакции: при в/м введении — болезненность (в месте 
введения), при в/в введении — флебит.

Взаимодействие. Не рекомендуется одновременный прием с анти
коагулянтами и диуретиками. При одновременном применении це- 
фазолина и «петлевых диуретиков» происходит блокада его канальце
вой секреции.

Аминогликозиды увеличивают риск развития поражения почек. 
Фармацевтически несовместим с аминогликозидами (взаимная инак
тивация).
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ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, увеличивают концен
трацию в крови, замедляют выведение и повышают риск развития 
токсических реакций.

Особые указания. Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические 
реакции на пенициллины, карбапенемы, могут иметь повышенную 
чувствительность к цефалоспориновым антибиотикам.

Во время лечения цефазолином возможно получение положитель
ных прямой и непрямой проб Кумбса, а также ложноположительной 
реакции мочи на сахар.

При назначении препарата возможно обострение заболеваний 
ЖКТ, особенно колита.

При размораживании раствор сохраняет стабильность в течение
10 дней при хранении в холодильнике (5 °C) или 48 ч — при комнат
ной температуре.

Безопасность применения у недоношенных детей и детей первого 
года жизни не установлена.

[В ЦЕФАКЛОР
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Верцеф; Цеклор; Цефаклор Стада.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 125, 250 мг]5 мл, капсулы 0.5 г, 250 мг, таблетки 
пролонгированного действия покрытые оболочкой 375 мг.

Химическое название. [6Я-[6альфа,7бета(Я*)]] -7-[(Аминофенил- 
ацетил)амино]-3-[[хлор-8-оксо-5-тиа-1-азабицикло[4,2,0]окт-2-ен-2- 
карбоновая кислота (в виде моногидрата).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик
11 поколения. Действует бактерицидно (нарушает синтез клеточной 
стенки бактерий). Имеет широкий спектр действия, устойчив к дей
ствию р-лактамаз.

Высокоактивен в отношении грамотрицательных микроорганиз
мов {Escherichia coli, Haemophilus influenzae, включая ампициллино
устойчивые и продуцирующий р-лактамазу штаммы, Salmonella spp., 
Shigella spp., Enterobacter spp., Proteus mirabilis, Klebsiella spp., Neisseria 
gonorrhoeae, Citrobacter spp.).

Активен также в отношении грамположительных микроорганиз
мов {Staphylococcus spp., Streptococcus spp.).

Неактивен в отношении анаэробных микроорганизмов {Bacteroides 
spp., Peptococcus spp., Peptostreptococcus spp.), различных видов Pseudo
monas spp., большинства штаммов Enterococcus spp., многих штаммов 
Enterobacter cloacae, Staphylococcus spp. (метициллиноустойчивые 
штаммы) и Listeria monocytogenes, Acinetobacter calcoaceticus, индолпо- 
зитивных штаммов Proteus, Serratia spp.

Фармакокинетика. После приема внутрь натощак быстро и прак
тически полностью всасывается. Биодоступность — 95 %. ТСтах после 
однократного приема капсул, суспензии в дозе 250, 500 и 1000 мг — 
0.5-1 ч и составляет 7, 13 и 23 мг/л соответственно. ТСтах при приеме 
в таблетках с регулируемым высвобождением — 2.5-2.7 ч. Связь с 
белками плазмы — 25 %. Объем распределения — 0.35 л/кг. Неболь
шое количество обнаруживается в грудном молоке.

Не метаболизируется.
Ti/2 — 0.6-0.9 ч, у больных с нарушением выделительной функции 

почек — 2.3-2.8 ч.
Выводится почками (60-85 % в неизмененном виде в течение 8 ч).
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Показания. Бактериальные инфекции верхних и нижних дыха
тельных путей, ЛОР-органов (в т. ч. средний отит), мочеполовых пу
тей (в т. ч. гонорея), кожи и мягких тканей, костей и суставов (в т. ч. 
остеомиелит), эндометрит, сепсис.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим р-лак- 
тамным антибиотикам).

С осторожностью. ХПН, лейкопения, геморрагический синдром, 
беременность, период лактации, грудной возраст (до 1 мес).

Режим дозирования. Внутрь. Взрослым и подросткам — по 0.25-0.5 
г 3 раза в день; при гонорее — 3 г однократно. При необходимости 
доза может быть увеличена до 4 г/сут.

Детям до 1 мес — доза не определена, 1 мес и старше — по 
6.7-13.4 мг/кг каждые 8 ч или по 10-20 мг/кг/сут каждые 12 ч. Мак
симальная суточная доза — 40 мг/кг, но не выше 1-1.5 г/сут. Малень
ким детям желательно назначать в виде суспензии.

Таблетки ретард необходимо принимать вместе с пищей или в те
чение 1 ч после еды.

Средняя продолжительность лечения — 7-10 дней.
Побочные эффекты. Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд ко

жи, зуд в области половых органов, крапивница, эозинофилия, арт
ралгия, одышка, ангионевротический отек, конъюнктивит, обмороч
ные состояния, злокачественная экссудативная эритема (синдром 
Стивенса—Джонсона), токсический эпидермальный некролиз (син
дром Лайелла), анафилаксия.

Со стороны нервной системы: возбуждение, тревожность, бессон
ница, головокружение, парестезии, двигательное возбуждение, спу
танность сознания, галлюцинации, астения.

Со стороны мочеполовой системы: вагинит.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек, интерстициальный нефрит, дизурия, никтурия.
Со стороны пищеварительной системы: снижение аппетита, запо

ры, диспепсия (диарея, тошнота, рвота), псевдомембранозный энте
роколит, боль в животе, гепатит, холестатическая желтуха.

Со стороны органов кроветворения: гипопластическая анемия, 
лейкопения, нейтропения, агранулоцитоз, тромбоцитопения, гемоли
тическая анемия, кровотечения.

Лабораторные показатели: гиперазотемия, повышение концентра
ции мочевины, гиперкреатининемия, повышение активности «пече
ночных» трансаминаз, гипербилирубинемия.

Прочие: кандидамикоз, суперинфекция, повышенное потоотде
ление.

Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, диарея.
Лечение: активированный уголь для снижения степени абсорбции 

препарта из ЖКТ, защита дыхательных путей больного, обеспечение 
необходимой вентиляции и перфузии, контроль и поддержание на 
необходимом уровне газов крови, сывороточных электролитов.

Взаимодействие. Усиливает эффект непрямых антикоагулянтов.
Усиливает (взаимно) нефротоксичность аминогликозидов, поли

миксинов, фенилбутазона.
Антибактериальный эффект повышают аминогликозиды, метро

нидазол, полимиксины, рифампицин, ослабляют — хлорамфеникол, 
тетрациклины.

Антациды, содержащие Mg2+ или А13+ гидроксид, замедляют вса
сывание таблеток ретард.
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Н2-гистаминоблокаторы не оказывают влияния на скорость и сте
пень всасывания.

Блокаторы канальцевой секреции задерживают выведение цефак- 
лора почками.

Особые указания. Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические 
реакции на пенициллины, могут иметь повышенную чувствитель
ность к другим р-лактамным антибиотикам.

При назначении во время беременности следует сопоставить по
тенциальную пользу для матери и риск для плода.

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

Во время лечения возможна ложноположительная прямая реакция 
Кумбса и ложноположительная реакция мочи на глюкозу.

ЦЕФАЛЕКСИН
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Оспексин; Споридекс; Цефаклен; Цефалексин; Цефа- 

лексин-АКОС; Цефалексин-ПНИТИА; Цефалексин-Тева; Цефалек- 
син-Ферейн; Цефалексина натриевая соль.

Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 
для приема внутрь 125, 250 мг|5 мл, капсулы 0.5 г, 250 мг, порошок 
для приготовления суспензии для приема внутрь 2.5 г, 25 мг/мл, таб
летки покрытые оболочкой 0.5, 1 г, 250 мг;

Парентерально: порошок для приготовления раствора для инъек
ций 0.5, 1 г.

Химическое название. [6К-[6альфа,7бета(К*)]]-7-[(аминофенил-  
ацетил)амино]-3-метил-8-оксо-5-тиа-1-азабицикло[4,2,0]окт-2-ен- 
карбоновая кислота (и в виде моногидрата).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик I по
коления. Действует бактерицидно, нарушает синтез клеточной стенки 
микроорганизмов. Достаточно устойчив к пенициллиназам грамполо- 
жительных микроорганизмов, разрушается р-лактамазами грамотри- 
цательных микроорганизмов.

Широкий спектр действия: активен в отношении грамположи- 
тельных микроорганизмов: Staphylococcus spp., не продуцирующих и 
продуцирующих пенициллиназу, Staphylococcus epidermidis (пеницил
линоустойчивые штаммы); Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus pneu
moniae, Streptococcus pyogenes), Corynebacterium diphtheriae; Clostridium 
spp., Bacillus anthracis, Actinomyces israelii', грамотрицательных микро
организмов: Escherichia coli, Klebsiella spp. (в т. ч. Klebsiella pneumoni
ae), Moraxella catarrhalis (Branhamella), Proteus mirabilis, Neisseria me
ningitidis, Neisseria gonorrhoeae, Shigella spp., Salmonella spp., Treponema 
spp-

He действует на Pseudomonas aeruginosa, псевдомонады других ви
дов, Proteus spp. (индолположительные штаммы), Mycobacterium tuber
culosis, анаэробные микроорганизмы, Enterococcus faecalis, Haemophilus 
spp., Enterobacter spp., Serratia spp., Aeromonas spp., Acinetobacter spp., ме
тициллиноустойчивые штаммы стафилококков.

Фармакокинетика. Абсорбция — 90 %, кислотоустойчив, прием 
пищи замедляет абсорбцию, но не влияет на ее полноту. Биодоступ
ность — 95 %. ТСтах — 1-2 ч. После приема внутрь в дозах 250 мг, 
500 мг и 1 г Стах — 9, 18 и 32 мкг/мл соответственно. Распределяется 
относительно равномерно в различных тканях и жидкостях организ
ма: легких, слизистой оболочке бронхов, печени, сердце, почках. Не 
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проходит ГЭБ, проникает через плаценту, в небольшом количестве 
выделяется с грудным молоком. Объем распределеня — 0.26 л/кг. 
Связь с белками плазмы —5-15 %. Т1/2 — 0.9-1.5 ч. 90 % выводится 
почками в неизмененном виде (2/3 — путем гломерулярной фильтра
ции, 1/3 — путем канальцевой секреции); с желчью —0.5 %. Общий 
клиренс — 380 мл/мин, почечный клиренс — 210 мл/мин. Стах в моче 
после приема внутрь в дозах 250 мг, 500 мг, 1 г — 1; 2.2; 5 мг/мл со
ответственно.

При нарушении функции почек концентрация в крови увеличива
ется, а время выведения удлиняется; Т1/2 — 20-40 ч.

Показания. Инфекции верхних и нижних дыхательных путей 
(бронхит, острая пневмония и обострение хронической пневмонии, 
эмпиема и абсцесс легких);

мочеполовой системы (пиелонефрит, цистит, уретрит, простатит, 
эпидидимит, эндометрит, гонорея, вульвовагинит и др.);

ЛОР-органов (фарингит, средний отит, синусит, ангина и др.); 
кожи и мягких тканей (фурункулез, абсцесс, флегмона, пиодер

мия, лимфаденит, лимфангиит и др.);
костей и суставов (в т. ч. остеомиелит).
Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим р-лак- 

тамным антибиотикам).
С осторожностью. Почечная недостаточность, псевдомембраноз

ный колит (в анамнезе), беременность, период лактации, грудной 
возраст (до 6 мес).

Режим дозирования. Внутрь, за 30-60 мин до еды, запивая водой. 
В средней дозе для взрослых — по 0.25-0.5 г каждые 6 ч. При необхо
димости суточная доза —4-6 г. Продолжительность лечения —7-14 
дней. Детям — желательно в форме суспензии. При массе тела менее 
40 кг средняя суточная доза — 25-50-100 мг/кг; кратность введения — 
2, 3, 4 раза в сутки.

При среднем отите —доза 75 мг/кг/сут, кратность приема —4 
раза в сутки.

При стрептококковом фарингите, инфекциях кожи и мягких тка
ней у взрослых, подростков, детей старше 1 года кратность приема — 
2 раза в сутки.

При тяжелом течении инфекций суточная доза может быть увели
чена до 100 мг/кг, а кратность введения — до 6 раз в сутки.

При инфекциях, вызванных р-гемолитическим стрептококком 
группы А, минимальная продолжительность лечения составляет 
10 дней.

Взрослым пациентам с нарушением функции почек суточную дозу 
устанавливают с учетом значения КК: при КК 5-20 мл/мин макси
мальная суточная доза — 1.5 г/сут; при КК менее 5 мл/мин —0.5 г/ 
сут.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, ангио
невротический отек, эритематозные высыпания, злокачественная 
экссудативная эритема (синдром Стивенса—Джонсона), токсический 
эпидермальный некролиз (синдром Лайелла), анафилаксия, артрал
гия, артрит, эозинофилия, зуд половых органов и заднего прохода.

Со стороны нервной системы: головокружение, слабость, голов
ная боль, возбуждение, галлюцинации, судороги.

Со стороны мочеполовой и мочевыделительной системы: вагинит, 
выделения из влагалища, кандидамикоз половых органов, интерсти
циальный нефрит.
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Со стороны пищеварительной системы: боли в области живота, 
сухость во рту, снижение аппетита, тошнота, рвота, диспепсия, диа
рея, токсический гепатит, холестатическая желтуха, кандидамикоз 
кишечника, ротовой полости, редко — псевдомембранозный энтеро
колит.

Со стороны органов кроветворения: нейтропения, тромбоцитопе
ния, лейкопения.

Лабораторные показатели: повышение активности «печеночных» 
трансаминаз и ЩФ; увеличение протромбинового времени.

Передозировка. Симптомы: рвота, тошнота, боли в эпигастрии, 
диарея, гематурия.

Лечение: активированный уголь (эффективнее, чем лаваж), под
держание проходимости дыхательных путей, контроль жизненно важ
ных функций, газов крови, электролитного баланса.

Взаимодействие. Усиливает эффект непрямых антикоагулянтов.
Усиливает нефротоксичность аминогликозидов, полимиксинов, 

фенилбутазона, фуросемида.
Салицилаты и индометацин замедляют выведение цефалексина 

почками.
ЛС, снижающие канальцевую секрецию, повышают концентра

цию препарата в крови и замедляют его выведение.
Особые указания. Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические 

реакции на пенициллины, карбапенемы, могут иметь повышенную 
чувствительность к цефалоспориновым антибиотикам.

Во время лечения цефалексином возможна положительная прямая 
реакция Кумбса, а также ложноположительная реакция мочи на глю
козу.

В период лечения не рекомендуется употреблять этанол.
Применение препарата в период беременности и лактации оправ

дано лишь в тех случаях, когда предполагаемая польза для матери 
превышает потенциальный риск для плода.

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

У пациентов с нарушением функции почек возможна кумуляция 
(требуется коррекция режима дозирования).

При стафилококковой инфекции существует перекрестная рези
стентность между цефалоспоринами и изоксазолилпенициллинами.

[В ЦЕФАЛОТИН
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Цефалотин; Цефалотин-АКОС.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутримышечного введения 0.5, 1, 2 г, порошок для приго
товления раствора для инъекций 0.5, 1,2 г.

Химическое название. (6К-транс)-3-[Ацетилокси)метил]-8-оксо-7- 
[(2-тиенилацетил)амино]-5-тиа-1-азабицикло[4,2,0]окт-2-ен-2-карбо- 
новая кислота (в виде натриевой соли).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик I по
коления для парентерального применения. Действует бактерицидно, 
нарушает синтез клеточной стенки микроорганизма.

Имеет широкий спектр действия: активен в отношении грамполо- 
жительных микроорганизмов — Staphylococcus spp. (продуцирующие и 
не продуцирующие пенициллиназу), Streptococcus spp. (в т. ч. Strepto
coccus pneumoniae), Bacillus anthracis, Corynebacterium diphtheriae',
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грамотрицательных микроорганизмов — Neisseria meningitidis, Neis
seria gonorrhoeae, Shigella spp., Salmonella spp., Escherichia coli, Hae
mophilus influenzae, Klebsiella spp.’,

Treponema spp., Leptospira spp.
Неэффективен в отношении Pseudomonas aeruginosa, Proteus spp. 

(индолположительных штаммов), Mycobacterium tuberculosis, анаэроб
ных микроорганизмов.

Фармакокинетика. Практически не всасывается при приеме 
внутрь. Стах после в/м введения в дозах 0.5 и 1 г достигается через 
0.5 ч и составляет 10 и 20 мкг/мл соответственно; после в/в введения 
в дозах 1 и 2 г — через 0.25-0.5 ч и составляет 30 и 80-100 мкг/мл со
ответственно. ,Связь с белками плазмы — до 70 %. Объем распределе
ния — 0.26 л/кг.

Бактерицидная концентрация поддерживается в течение 4-6 ч по
сле введения препарата. При парентеральном введении хорошо про
никает и обнаруживается в терапевтических концентрациях в почках, 
миокарде, коже, мышцах, печени, легких и плевральной жидкости; 
плохо проникает через ГЭБ. Метаболизируется в печени 20-30 %. Т1/2 
после в/м введения — 0.5-1 ч. Выводится почками путем канальцевой 
секреции в течение 6 ч: в неизмененном виде — 60-70 %, в виде мета
болита — 30 %. При нарушении выделительной функции почек кон
центрация в крови увеличивается, а время выведения почками удли
няется, Т1/2 — 3-18 ч после в/м инъекции (у новорожденных в возрас
те до 1 нед — 1.5-2 ч). Умеренно выводится в ходе гемодиализа, хоро
шо — при перитонеальном диализе.

Показания. Бактериальные инфекции верхних и нижних дыха
тельных путей, мочевыводящих путей, органов малого таза, кожи и 
мягких тканей, костей и суставов (в т. ч. остеомиелит), эндокардит, 
сепсис, перитонит, средний отит, мастит, раневые, ожоговые и по
слеоперационные инфекции и др.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим р-лак
тамным антибиотикам).

С осторожностью. Почечная недостаточность, беременность, пе
риод лактации.

Режим дозирования. В/м (глубоко) и в/в. Взрослым —по 0.5-2 г 
каждые 6 ч. При тяжелом течении инфекции доза может быть увели
чена до 2 г каждые 4 ч. Максимальная суточная доза — 12 г. Для про
филактики интра- и послеоперационной инфекции — 1-2 г за 0.5-1 ч 
до начала операции, в той же дозе — во время операции, затем каж
дые 6 ч — в течение суток после операции.

При нарушении функции почек после начальной нагрузочной до
зы 1-2 г дозу снижают в зависимости от КК: при КК 50-80 мл/мин — 
не более 2 г каждые 6 ч, 25-50 мл/мин —до 1.5 г каждые 6 ч, 10-25 
мл/мин — до 1 г каждые 6 ч, 2-10 мл/мин — до 0.5 г каждые 6 ч, ме
нее 2 мл/мин — до 0.5 г каждые 8 ч.

Детям —в/в, по 1.33-26.6 (основание) мг/кг каждые 4 ч или по 
20-40 мг/кг каждые 6 ч.

В качестве профилактического средства в ходе хирургической опе
рации — в/в, 20-30 мг/кг во время операции и в той же дозе каждые 
6 ч в течение первых 24 ч после операции.

При лечении инфекции, вызванной бета-гемолитическим стреп
тококком группы А, минимальная длительность лечения составляет 
10 дней.

При проведении перитонеального диализа препарат может бьггь 
добавлен в диализную жидкость.
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Побочные эффекты. Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, 
эозинофилия, лихорадка, иногда — ангионевротический отек, анафи
лактический шок.

Со стороны пищеварительной системы: диспептические явления, 
гиповитаминоз, дисбактериоз, кандидоз ЖКТ, псевдомембранозный 
энтероколит, повышение активности «печеночных» трансаминаз и 
ЩФ.

Со стороны органов кроветворения: тромбоцитопения, нейтропе
ния, лейкопения, гемолитическая анемия.

Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 
почек (повышение концентрации мочевины, гиперкреатининемия).

Местные реакции: флебит, болезненность по ходу вены, болез
ненность и инфильтрат в месте в/м введения.

Взаимодействие. Следует соблюдать особую осторожность при од
новременном применении цефалотина и «петлевых» диуретиков (воз
можно усиление нефротоксичности). Усиливает нефротоксичность 
аминогликозидов и полимиксинов.

Эффект усиливают бактерицидные ЛС, ослабляют бактериостати
ческие.

ЛС, снижающие канальцевую секрецию, повышают концентра
цию препарата в крови и замедляют его выведение.

Особые указания. У больных с нарушением функции почек необ
ходима коррекция режима дозирования.

Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические реакции на пени
циллины, могут иметь повышенную чувствительность к цефалоспо
риновым антибиотикам.

Во время лечения возможна ложноположительная реакция мочи 
на глюкозу.

Следует соблюдать осторожность при назначении во время бере
менности. Применение в период лактации требует отмены грудного 
вскармливания.

И ЦЕФАМАНДОЛ
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Мандол; Цефамабол; Цефат.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для внутривенного введения 0.5; 1 г, порошок для приготовле
ния раствора для внутримышечного введения 0.5; 1 г, порошок для 
приготовления раствора для инъекций 0.5; 1 г.

Химическое название. [6Я-[6альфа, 7бета(1<*)]]-7-[(гидроксифе-  
нилацетил)амино]-3-[[( 1-метил- 1Н-тетразол-5-ил)тио]метил-8-оксо- 
5-тиа-1-азабицикло[4,2,0]окт-2-ен-2 карбоновая кислота (и в виде 
натриевой соли).

Описание. Белый или почти белый кристаллический порошок.
Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 

II поколения для парентерального применения. Действует бактери
цидно (нарушает синтез клеточной стенки микроорганизмов). Имеет 
широкий спектр действия.

Высокоактивен в отношении грамотрицательных микроорганиз
мов {Escherichia coli, Klebsiella spp., Enterobacter spp., Haemophilus in
fluenzae, Providencia rettgeri, Morganella morganii, Proteus mirabilis и Pro
teus vulgaris, Bacteroides, Fusobacterium spp.)’,

анаэробов: грамположительных и грамотрицательных кокков {Рер- 
tococcus и Peptostreptococcus spp)’,
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грамположительных микроорганизмов {Staphylococcus aureus, 
Staphylococcus epidermidis, включая пенициллиназопродуцирующие и 
непродуцирующие штаммы, Streptococcus spp., в т. ч. бета-гемолитиче
ские штаммы Streptococcus pyogenes, Clostridium spp., Enterococcus spp.). 
Устойчив к действию бета-лактамаз, в т. ч. продуцируемых Entero- 
bacteriaceae.

Неактивен в отношении различных видов Pseudomonas, большин
ства штаммов Enterococcus spp., Bacteroides fragilis, многих штаммов 
Enterobacter cloacae, Staphylococcus spp. (метициллиноустойчивые 
штаммы), Listeria monocytogenes, Acinetobacter calcoaceticus, Serratia, 
Proteus spp. (индолположительных штаммов), Mycobacterium tuberculo
sis, большинства анаэробных микроорганизмов.

Оказывает дисульфирамоподобное действие.
Фармакокинетика. Практически не всасывается при приеме 

внутрь. ТСтах при в/в введении в дозе 1 г — в конце инфузии, Стах — 
140 мкг/мл; при в/м введении в дозе 0.5 г ТСтах — 30-120 мин, Стах — 
13 мкг/мл.

При парентеральном введении хорошо проникает в ткани и жид
кости организма и обнаруживается в терапевтических концентрациях 
в почках, миокарде, коже, мышцах, печени, легких и костях, в плев
ральной и суставной жидкостях, желчи, моче; плохо проникает через 
ГЭБ.

Объем распределения — 0.16 л/кг. Связь с белками плазмы — 
70-80 %. Не кумулирует.

Бактерицидная концентрация поддерживается в течение 4-6 ч. Т1/2 
после в/в — 30-35 мин, после в/м — 60 мин. Выводится почками пу
тем канальцевой секреции, 56 % — в неизмененном виде за 8 ч; после 
в/м введения 500 мг и 1 г концентрация в моче 254 и 1357 мкг/мл со
ответственно, после в/в введения 1 и 2 г —750 и 1380 мкг/мл соот
ветственно.

При почечной недостаточности выведение замедляется, Т1/2 — 
3-11 ч. При гемодиализе Т1/2 увеличивается до 6 ч.

Умеренно выводится в ходе гемодиализа, хорошо — при перитоне
альном диализе.

Показания. Абдоминальные инфекции, инфекции органов малого 
таза, сепсис, менингит, эндокардит, инфекции мочевыводящих пу
тей, дыхательных путей, костей и суставов, кожи и мягких тканей; 
ожоговые инфекции, профилактика послеоперационных инфекцион
ных осложнений.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим 0-лак
тамным антибиотикам), ранний детский возраст.

С осторожностью. Почечная недостаточность, беременность, пе
риод лактации.

Режим дозирования. В/м, в/в. Взрослым — по 0.5-1 г каждые 4-8 ч. 
При тяжелом течении заболевания — по 2 г каждые 4 ч (максималь
ная доза 12 г/сут). Детям —в суточной дозе 50-150 мг/кг, интервалы 
между введениями — 4-8 ч. Для профилактики послеоперационных 
инфекционных осложнений за 30-60 мин до операции взрослым — 
1-2 г, детям —50-100 мг/кг. После оперативного вмешательства — в 
обычной дозе, в течение 1-2 сут. Пациентам с нарушениями функции 
почек режим дозирования устанавливают с учетом значений КК. 
Первая доза одинакова для всех пациентов и составляет 1-2 г. При 
КК 50-80 мл/мин: для лечения тяжелых инфекций — по 2 г каждые 4 
ч; для лечения среднетяжелых инфекций — по 1.5 г каждые 6 ч или 
по 2 г каждые 8 ч. При КК 25-50 мл/мин: для лечения тяжелых ин
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фекций —по 1.5 г каждые 4 ч или по 2 г каждые 6 ч; для лечения 
среднетяжелых инфекций —по 1.5 г каждые 8 ч. При КК 10-25 мл/ 
мин: для лечения тяжелых инфекций — по 1 г каждые 6 ч или по 1.25 
г каждые 12 ч; для лечения среднетяжелых инфекций — по 1 г каж
дые 8 ч. При КК 2-10 мл/мин: для лечения тяжелых инфекций — по 
670 мг каждые 8 ч или по 1 г каждые 12 ч; для лечения среднетяже
лых инфекций —по 500 мг каждые 8 ч или по 750 мг каждые 12 ч. 
При КК менее 2 мл/мин: для лечения тяжелых инфекций — по 500 
мг каждые 8 ч или по 750 мг каждые 12 ч; для лечения среднетяжелых 
инфекций — по 500 мг каждые 12 ч. Пациентам, находящимся на ге
модиализе,— в/в, по 1 г каждые 24 ч, причем после проведения гемо
диализа больному не нужна дополнительная доза. Если необходимо 
в/м введение, то после завершения гемодиализа дополнительно вво
дят 7з или 72 начальной дозы.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, лихо
радка, бронхоспазм, эозинофилия; ангионевротический отек, анафи
лактический шок. Местные реакции: флебит, тромбофлебит, болез
ненность по ходу вены, болезненность и инфильтрат в месте в/м вве
дения.

Со стороны нервной системы: головная боль.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, боль в 

животе, псевдомембранозный энтероколит, холестатическая желтуха, 
гепатит, кандидоз полости рта.

Со стороны органов кроветворения: нейтропения, тромбоцитопе
ния, гемолитическая анемия.

Лабораторные показатели: положительная реакция Кумбса, сни
жение КК, гиперкреатининемия, повышение остаточного азота; по
вышение активности «печеночных» трансаминаз и ЩФ.

Взаимодействие. Усиливает нефротоксичность аминогликозидов и 
полимиксинов.

Нефротоксичность повышают аминогликозиды, «петлевые» диу
ретики.

ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, повышают риск разви
тия токсических реакций.

Несовместим с этанолом (ингибирует ацетальдегиддегидрогеназу), 
развиваются дисульфирамоподобные реакции (боль в животе, гипе
ремия кожи лица, головная боль, снижение АД, тошнота, рвота, 
сердцебиение, повышенное потоотделение).

Фармацевтически несовместим с аминогликозидами.
Особые указания. Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические 

реакции на пенициллины, могут иметь повышенную чувствитель
ность к цефалоспоринам и карбапенемам.

Во время лечения цефамандолом возможна ложноположительная 
прямая реакция Кумбса и ложноположительная реакция мочи на 
глюкозу и белок.

У пожилых и ослабленных пациентов с дефицитом витамина К 
существует повышенный риск развития гипопротромбинемии с кро
вотечением или без него (в этих случаях показано введение витами
на К).

Свежеприготовленный раствор хранить не более 24 ч при комнат
ной температуре или в течение 96 ч — в холодильнике.
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и ЦЕФЕПИМ
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синоним — Максипим; Максицеф.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 0.5; 1; 2 г.
Химическое название. 1 - [[7- [[(2Амино-4-тиазолил)(метоксиими

но) ацетил ] амино ] - 2карбокси- 8 - оксо- 5 -тиа-1 -азабицикло [4,2,0] окт- 2 - 
ен-3-ил]метил]-1-метилпирролидиния гидроксид (внутренняя соль).

Фармакологическое действие. Антибактериальное средство из 
группы цефалоспоринов IV поколения. Действует бактерицидно, на
рушая синтез клеточной стенки микроорганизмов. Обладает широ
ким спектром действия в отношении грамположительных и грамот- 
рицательных бактерий, штаммов, резистентных к аминогликозидам 
и/или цефалоспориновым антибиотикам III поколения. Высокоус
тойчив к р-лактамазам. Активен в отношении грамположительных 
аэробов: Staphylococcus aureus и Staphylococcus epidermidis (только мети
циллиночувствительные штаммы), Staphylococcus horn in is, Staphylococ
cus saprophyticus, других штаммов Staphylococcus spp.; Streptococcus pyo
genes (группа A); Streptococcus agalactiae (группа В); Streptococcus pneu
moniae} других бета-гемолитических Streptococcus spp. (группы C, G, 
F), Streptococcus bovis (группа D), Streptococcus viridans} грамотрица- 
телъных аэробов: Pseudomonas spp. (в т. ч. Pseudomonas aeruginosa, 
Pseudomonas putida и Pseudomonas stutzeri)} Escherichia coli, Klebsiella spp. 
(в t. 4. Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Klebsiella oxaenae)} Ente
robacter spp. (в т. ч. Enterobacter cloacae, Enterobacter aerogenes, Entero- 
bacter agglomerans и Enterobacter sakazakii)} Proteus spp. (в т. ч. Proteus 
mirabilis и Proteus vulgaris)} Acinetobacter calcoaceticus (Acinetobacter ani- 
tratum, Acinetobacter calcoaceticus subsp. Iwoffi} Aeromonas hydrophila; 
Capnocytophaga spp.; Citrobacter spp. (в т. ч. Citrobacter diversus, Citro- 
bacter freundii)} Campylobacter jejuni, Gardnerella vaginalis, Haemophilus 
ducreyi, Haemophilus influenzae (включая штаммы, продуцирующие p- 
лактамазу); Haemophilus parainfluenzae, Hafhia alvei, Legionella spp.; 
Morganella morganii; Moraxella catarrhalis (включая штаммы, продуци
рующие p-лактамазы); Neisseria gonorrhoeae (включая штаммы, проду
цирующие р-лактамазы); Neisseria meningitidis, Providencia spp. (в т. ч. 
Providencia rettgeri, Providencia stuartii)} Salmonella spp.; Serratia spp. (в т. 
ч. Serratia marcescens, Serratia liquifaciens)} Shigella spp.; Yersinia enteroco- 
litica} анаэробов: Prevotella spp. (в т. ч. Prevotella melaninogenicus)} Clo
stridium perfringens; Fusobacterium spp.; Mobiluncus spp.; Peptostreptococcus 
spp.; Veiilonella spp.

Уступает цефтазидиму по активности в отношении штаммов Pseu
domonas.

Неактивен в отношении Xanthomonas maltophilia; Bacteroides fragilis 
и Clostridium difficile, метициллиноустойчивых стафилококков, пени
циллиноустойчивых пневмококков.

Фармакокинетика. Биодоступность 100 %. ТСтах после в/в и в/м 
введения в дозе 500 мг —к концу инфузии и 1-2 ч соответственно. 
Стах при в/м введении в дозах 500 мг, 1 г и 2 г — 14, 30 и 57 мкг/мл 
соответственно; при в/в введении в дозах 250 мг и 500 мг, 1 г и 2 г - 
18, 39, 82 и 164 мкг/мл соответственно; время достижения средней 

терапевтической концентрации в плазме —12 ч; средняя терапевти
ческая концентрация при в/м введении —0.2 мкг/мл, при в/в —0.7 
мкг/мл. Высокие концентрации определяются в моче, желчи, перито
неальной жидкости, экссудате волдыря, слизистом секрете бронхов, 
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мокроте, предстательной железе, аппендиксе и желчном пузыре. 
Объем распределения — 0.25 л/кг, у детей от 2 мес до 16 лет — 0.33 л/ 
кг. Связь с белками плазмы — 20 %.

Метаболизируется в печени и почках на 15 %. Т1/2 —2 ч, общий 
клиренс — 120 мл/мин, почечный клиренс — 110 мл/мин. Выводится 
почками (путем гломерулярной фильтрации в неизмененном виде — 
85 %), с грудным молоком. Т1/2 при гемодиализе — 13 ч, при непре
рывном перитонеальном диализе — 19 ч.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами: инфекции органов дыхания (в т. ч. пневмо
ния, бронхит, абсцесс легких, эмпиема плевры), ЖКТ (в т. ч. холан
гит, холецистит, эмпиема желчного пузыря), мочеполовых путей (в т. 
ч. пиелонефрит, пиелит, уретрит, цистит, гонорея), костей и суста
вов, кожи и мягких тканей, перитонит, сепсис, менингит, инфициро
ванные раны и ожоги, фебрильная нейтропения, инфекции на фоне 
иммунодефицита.

Профилактика послеоперационной инфекции.
Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим цефа

лоспоринам, пенициллинам, другим р-лактамным антибиотикам).
С осторожностью. Беременность, период лактации; недоношен

ность, гипербилирубинемия (у новорожденных); колит (в анамнезе).
Режим дозирования. Взрослым и детям старше 13 лет — в/в или в/ 

м, 2 г/сут в 2 приема; курс лечения — 7-10 дней.
При инфекциях мочевыводящих путей —0.5-1 г 2 раза в сутки; 

при инфекциях другой локализации — по 1 г в/в или в/м каждые 12 
ч.

При тяжелом течении инфекции — 4 г/сут в 2 приема, с интерва
лом 12 ч, при угрожающих жизни инфекциях, фебрильной нейтропе
нии — по 2 г в/в каждые 8 ч в течение 7 дней.

При КК 30-60 мл/мин в зависимости от тяжести инфекции — 0.5; 
1 или 2 г 1-2 раза в сутки, при КК 11-29 мл/мин — 0.5; 1 г 1 раз в су
тки, менее 11 мл/мин — однократно. Во время гемодиализа повторно 
вводят первоначальную дозу в конце каждого сеанса. При перитоне
альном диализе — в обычной дозе каждые 48 ч.

Для в/в введения растворяют в стерильной воде для инъекций, 
5 % растворе декстрозы или 0.9 % растворе NaCl; для в/м введения — 
в стерильной воде для инъекций с парабеном или бензиловым спир

том, в 0.5 % и 1 % растворе лидокаина гидрохлорида.
Побочные эффекты. Аллергические реакции: кожная сыпь (в т. ч. 

эритематозные высыпания), зуд, лихорадка, анафилактоидные реак
ции, положительная реакция Кумбса, эозинофилия, мультиформная 
экссудативная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсона), ред
ко — токсический эпидермальный некролиз (синдром Лайелла).

Местные реакции: при в/в введении — флебиты, при в/м — гипе
ремия и болезненность в месте введения.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
бессонница, парестезии, чувство беспокойства, спутанность созна
ния, судороги.

Со стороны мочеполовой системы: вагинит.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек.
Со стороны пищеварительной системы: диарея, тошнота, рвота, 

запоры, боль в животе, диспепсия, псевдомембранозный энтероко
лит.
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Со стороны органов кроветворения: анемия, тромбоцитопения, 
лейкопения, нейтропения, панцитопения, гемолитическая анемия, 
кровотечения.

Со стороны дыхательной системы: кашель.
Со стороны ССС: тахикардия, одышка, периферические отеки.
Лабораторные показатели: снижение гематокрита, увеличение 

протромбинового времени, повышение концентрации мочевины, ги- 
перкреатининемия, гиперкальциемия, повышение активности «пече
ночных» трансаминаз и ЩФ, гипербилирубинемия.

Прочие: боль в горле, торакалгия, повышенное потоотделение, 
боли в спине, астения, развитие суперинфекции, орофарингеальный 
кандидоз.

Передозировка. Симптомы (чаще возникают у больных с ХПН): 
судороги, энцефалопатия, возбуждение.

Лечение: гемодиализ.
Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с другими проти- 

вомикробными ЛС и гепарином.
Диуретики, аминогликозиды, полимиксин В снижают канальце

вую секрецию цефепима и повышают его концентрацию в сыворотке 
крови, удлиняют Т1/2, усиливают нефротоксичность (повышается 
риск развития нефронекроза).

НПВП, замедляя выведение цефалоспоринов, повышают риск 
развития кровотечения.

Блокаторы Н2-гистаминорецепторов уменьшают биодоступность 
препарата.

Повышает эффект непрямых антикоагулянтов, подавляя кишеч
ную микрофлору, снижая протромбиновый индекс.

При одновременном назначении с бактерицидными антибиотика
ми (аминогликозиды) проявляется синергизм, с бактериостатически
ми (макролиды, хлорамфеникол, тетрациклины) — антагонизм.

Особые указания. При возникновении псевдомембранозного ко
лита с длительной диареей прекращают прием и назначают ванкоми
цин (внутрь) или метронидазол.

Возможна перекрестная гиперчувствительность у пациентов с ал
лергическими реакциями на пенициллины.

При одновременной тяжелой почечной и печеночной недостаточ
ности, следует регулярно определять концентрацию препарата в плаз
ме (проводят коррекцию дозы в зависимости от КК).

При длительном лечении необходим регулярный контроль пери
ферической крови, показателей функционального состояния печени 
и почек.

При смешанной аэробно-анаэробной инфекции до идентифика
ции возбудителей целесообразна комбинация с ЛС, активным в отно
шении анаэробов.

Больным, у которых из удаленного очага инфекции происходит 
менингеальная диссеминация, имеются подозрения на менингит или 
диагноз менингита подтвержден, следует назначить альтернативный 
антибиотик с подтвержденной для данной ситуации клинической эф
фективностью.

Возможно обнаружение положительного теста Кумбса, ложнопо- 
ложительного теста на глюкозу в моче.

Приготовленный раствор хранить не более 24 ч при комнатной 
температуре или в течение 7 дней — в холодильнике. Изменение цве
та не влияет на активность препарата.
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В ЦЕФИКСИМ
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Супракс; Цефспан.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 100 мг|5 мл, капсулы 200, 400 мг, порошок для 
приготовления суспензии для приема внутрь 100 мг|5 мл.

Химическое название. [6Я-[6альфа, 7бета(2)]]-7-[[(2-Амино-4-тиа-  
золил)[(карбоксиметокси)имино]ацетил]амино]-3-этенил-8-оксо-5- 
тиа-1-азабицикло[4,2,0]окт-2-ен-2-карбоновая кислота.

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 
III поколения для парентерального применения. Действует бактери
цидно (нарушает синтез клеточной стенки микроорганизмов). Обла
дает широким спектром действия, который включает различные 
аэробные и анаэробные грамположительные и грамотрицательные 
микроорганизмы, в т. ч. Pseudomonas aeruginosa. Устойчив к р-лакта- 
мазам как грамположительных, так и грамотрицательных микроорга
низмов.

Высокоактивен в отношении Streptococcus pneumoniae, Streptococcus 
pyogenes, Streptococcus agalactiae, Haemophilus influenzae, Haemophilus pa- 
rainfluenzae, Moraxella catarrhalis (в т. ч. штаммы, продуцирующие р- 
лактамазы), Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Neisseria 
gonorrhoeae, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Pasteurella multoci- 
da, Providencia spp., Salmonella spp., Shigella spp., Citrobacter spp. (в т. ч. 
Citrobacter diversus), Serratia marcescens.

Pseudomonas spp., Acinetobacter spp, некоторые штаммы Streptococcus, 
Enterococcus spp. (метициллиноустойчивые штаммы), Listeria monocyto
genes, Bacteroides fragilis, большинство штаммов Staphylococcus, Entero- 
bacter и Clostridium устойчивы к цефиксиму.

Фармакокинетика. При приеме внутрь биодоступность — 40-50 %. 
Пища повышает время максимальной абсорбции на 0.8 ч. ТСтах — 
2-6 ч для таблеток и суспензии 400 мг/5 мл и 2-5 ч для суспензии 
200 мг/5 мл. Стах после приема внутрь 100, 200 и 400 мг — 1-1.3; 2-3 и 
3.5-4.4 мкг/мл соответственно. После приема суспензии Стах выше на 
25-50 % (из-за разности в биодоступности суспензию не рекоменду
ется заменять таблетками при терапии среднего отита).

Стах в моче после приема в дозах 100, 200 и 400 мг —73, 107 и 
164 мкг/мл соответственно. Высокие концентрации препарата дли
тельно сохраняются в сыворотке крови, желчи, моче. Т1/2 — 3-4 ч, при 
почечной недостаточности — 6.4-11.5 ч. Объем распределения — 
0.11 л/кг.

Связь с белками плазмы — 65-70 %. Выводится почками в неизме
ненном виде — 50 %, с желчью — 10 %.

Показания. Бактериальные инфекции верхних и нижних дыха
тельных путей (фарингит, тонзиллит, синуситы, бронхит), мочевыво
дящих и желчевыводящих путей, кожи и мягких тканей; средний 
отит, остеомиелит, эндометрит, неосложненная гонорея мочеиспус
кательного канала и шейки матки и др., вызванные чувствительными 
микроорганизмами, болезнь Лайма.

Противопоказания. Гиперчувствительность, в т. ч. к пеницилли
нам, пеницилламину, детский возраст (до 6 мес), беременность, пе
риод лактации.

С осторожностью. Пожилой возраст, почечная недостаточность, 
колит (в анамнезе).
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Режим дозирования. Внутрь. В средней суточной дозе для взрос
лых и детей старше 12 лет с массой тела более 50 кг — 400 мг 1 раз в 
сутки или по 200 мг 2 раза в сутки.

Суточная доза для детей с массой тела менее 50 кг—3-9 мг/кг; 
при необходимости доза может быть увеличена до 12 мг/кг. Крат
ность назначения взрослым — 2 раза; детям — 2-3 раза в сутки. Сред
няя продолжительность лечения — 7-10 дней.

Детям в возрасте до 12 лет назначают в виде суспензии, в дозе 
8 мг/кг 1 раз в сутки или по 4 мг/кг каждые 12 ч.

Для детей в возрасте 5-11 лет суточная доза суспензии — 6-10 мл, 
в возрасте 2-4 лет — 5 мл, в возрасте от 6 мес до 1 года — 2.5-4 мл.

При заболеваниях, вызванных Streptococcus pyogenes, курс лече
ния — не менее 10 дней.

При неосложненной гонорее мочеиспускательного канала и шей
ки матки — 400 мг однократно.

При нарушении функции почек дозу устанавливают в зависимо
сти от показателя КК в сыворотке крови: при КК 21-60 мл/мин или у 
пациентов, находящихся на гемодиализе, суточную дозу следует 
уменьшить на 25 %; при КК 20 мл/мин и менее или у пациентов, на
ходящихся на перитонеальном диализе, суточную дозу следует умень
шить в 2 раза.

Способ приготовления суспензии: перевернуть флакон и встрях
нуть порошок. Добавить 40 мл охлажденной кипяченой воды в 2 эта
па и взболтать до образования гомогенной суспензии. После этого 
необходимо дать суспензии отстояться в течение 5 мин для обеспече
ния полного растворения порошка. Перед применением готовую сус
пензию хорошо взболтать.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, гипере
мия кожи, кожный зуд, зуд в области половых органов, эозинофи
лия, лихорадка, мультиформная экссудативная эритема (в т. ч. син
дром Стивенса—Джонсона), токсический эпидермальный некролиз 
(синдром Лайелла).

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
шум в ушах.

Со стороны мочеполовой системы: вагинит.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек, интерстициальный нефрит.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, стоматит, 

диарея, боль в животе, запоры, псевдомембранозный энтероколит, 
дисбактериоз, холестаз; холестатическая желтуха.

Со стороны органов кроветворения: панцитопения, лейкопения, 
нейтропения, агранулоцитоз, тромбоцитопения, апластическая ане
мия, гемолитическая анемия, кровотечения.

Лабораторные показатели: повышение активности «печеночных» 
трансаминаз и ЩФ, гипербилирубинемия, повышение азота мочеви
ны, гиперкреатининемия, увеличение протромбинового времени.

Прочие: кандидамикоз, развитие гиповитаминоза В, одышка.
Передозировка. Лечение: промывание желудка. Гемодиализ и пе

ритонеальный диализ неэффективны.
Особые указания. Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические 

реакции на пенициллины, могут иметь повышенную чувствитель
ность к цефалоспориновым антибиотикам. Во время лечения воз
можна ложноположительная прямая реакция Кумбса и ложнополо
жительная реакция мочи на кетонурию, глюкозу.
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И) ЦЕФОПЕРАЗОН
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Дардум; Медоцеф; Цефобид; Цефоперабол.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций 0.5; 1; 2 г.
Химическое название. [6К-[6альфа,7бета(К*)]]-7-[[[[4-Этил-2,3-ди-  

оксо-1 -пиперазинил)карбонил]амино](4-гидроксифенил)ацетил]ами- 
но]-3-[[(1-метил-1Н-тетразол-5-ил)тио]метил]-8-оксо-5-тиа-1-азаби- 
цикло[4,2,0]окт-2-ен-2-карбоновая кислота (в виде натриевой соли).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 
III поколения для парентерального введения. Действует бактерицид
но, нарушая синтез клеточной стенки микроорганизмов. Обладает 
широким спектром действия.

Активен в отношении грамположительных микроорганизмов — 
Staphylococcus aureus и Staphylococcus epidermidis (штаммы, продуци
рующие и не продуцирующие пенициллиназу), Streptococcus pneumoni
ae, Streptococcus pyogenes (бета-гемолитический штамм группы А), 
Streptococcus agalactiae (бета-гемолитический штамм группы В), Ente
rococcus faecalis, многие другие штаммы бета-гемолитических Strepto
coccus spp.;

грамотрицательных микроорганизмов — Escherichia coli, Klebsiella 
spp. (включая Klebsiella pneumoniae), Enterobacter spp., Citrobacter spp., 
Haemophilus influenzae (штаммы, продуцирующие и не продуцирую
щие р-лактамазы), Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Morganella morganii, 
Providencia rettgeri (ранее Proteus rettgeri), Providencia spp., Serratia spp. (в 
т. ч. Serratia marcescens), Salmonella spp., Shigella spp., многих штаммов 
Pseudomonas aeruginosa и Pseudomonas других видов, некоторые штам
мы Acinetobacter spp., Neisseria gonorrhoeae (штаммы, продуцирующие и 
не продуцирующие р-лактамазы), Neisseria meningitidis, Bordetella per
tussis, Yersinia enterocolitica;

анаэробных микроорганизмов — грамположительные и грамотри- 
цательные кокки (включая Peptococcus, Peptostreptococcus и Veillonella 
spp.), грамположительные споро- и неспорообразующие анаэробы 
(Clostridium spp., Eubacter spp., Lactobacillus spp.) и грамотрицательные 
(включая Fusobacterium spp., многие штаммы Bacteroides fragilis spp., 
Prevotella spp. и другие представители штаммов Bacteroides spp.).

Стабилен по отношению к плазмидным р-лактамазам широкого 
спектра (ТЕМ-1,2, SHV-1), однако разрушается под влиянием фер
ментов расширенного спектра (ТЕМ-3-2, SHV-2-5). Вызывает тетура- 
моподобный эффект.

Фармакокинетика. Связь с белками плазмы — 82-93 %. ТСтах по
сле в/м введения — 1-2 ч, после в/в — в конце инфузии, Стах после в/ 
м введения 1 г и 2 г — 65-75 и 97 мкг/мл соответственно; после одно
кратного в/в введения 1, 2, 3 и 4 г Стах — 153, 252, 340 и 506 мкг/мл 
соответственно. Стах в моче после в/м и в/в введения 2 г — 1 и более 
2.2 мг/мл соответственно.

Достигает терапевтических концентраций в таких тканях и жидко
стях организма, как перитонеальная, асцитическая жидкость и СМЖ 
(при менингите), моча, желчь, стенки желчного пузыря, легкие, мок
рота, небные миндалины и слизистая оболочка синусов, предсердия, 
почки, мочеточники, предстательная железа, тестикулы, матка, фал
лопиевы трубы, кости, кровь пуповины и амниотическая жидкость.

Объем распределения — 0.14-2 л/кг. Т1/2 — 1.6-2.4 ч, независимо от 
способа введения, 2.8-4.2 ч — при гемодиализе, 2.2 ч —у новорож
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денных и детей от 2 мес до 11 лет. Выводится с желчью —70-80 %, 
почками — 20-30 % в неизмененном виде. У пациентов с нарушенной 
функцией печени и обструкцией желчевыводящих путей Т1/2 — 3-7 ч, 
выведение с мочой — 90 % и более. Даже при тяжелых поражениях 
печени в желчи достигаются терапевтические концентрации, а Т1/2 
удлиняется только в 2-4 раза. У пациентов с почечно-печеночной не
достаточностью может кумулировать.

Показания. Бактериальные инфекции верхних и нижних дыха
тельных путей, мочевыводящих путей, абдоминальные инфекции 
(перитонит, холецистит, холангит и др.), сепсис, менингит, инфек
ции кожи и мягких тканей, инфекции костей и суставов, инфекцион
но-воспалительные заболевания органов малого таза (эндометрит, го
норея и другие инфекции половых путей).

Профилактика инфекционных осложнений после абдоминальных, 
гинекологических и ортопедических операций, а также в сердечно
сосудистой хирургии.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к р-лактамным 
антибиотикам).

С осторожностью. Почечно-печеночная недостаточность, бере
менность, период лактации, колит в анамнезе

Режим дозирования. В/в, в/м. Взрослым — в средней суточной до
зе 2-4 г, разделенной на 2 приема. При тяжелом течении инфекций 
доза может быть увеличена до 12 г/сут: 2-4 г каждые 8 ч или 3-6 г ка
ждые 12 ч. Лечение может быть начато до получения результатов ис
следования чувствительности микроорганизмов. При неосложненном 
гонококковом уретрите — однократно, в/м, 500 мг.

Для антибактериальной профилактики послеоперационных ос
ложнений — в/в, по 1 г или 2 г за 30-60 мин до начала операции, с 
повтором каждые 12 ч (в большинстве случаев в течение не более 
24 ч). При операциях с повышенным риском инфицирования (на
пример, операциях в колоректальной области) или если возникшее 
инфицирование может нанести особенно большой вред (например, 
при операциях на открытом сердце или протезировании суставов), 
профилактическое применение препарата может продолжаться в те
чение 72 ч после завершения операции.

У больных с почечно-печеночной недостаточностью — не более 2 
г/сут. Больным со скоростью клубочковой фильтрации ниже 18 мл/ 
мин или концентрацией креатинина выше 3.5 мг/дл —не более 4 г/ 
сут. При изолированной печеночной недостаточности не требуется 
снижения дозы, если пациент не получает максимальной дозы, так 
как компенсаторно возрастает выведение препарата почками (до 
90 % и более).

У детей — суточные дозы от 50 до 200 мг на 1 кг массы тела; в 2 
приема (каждые 12 ч) или больше, если необходимо. Новорожден
ным (менее 8 дней) — через каждые 12 ч. Суточные дозы вплоть до 
300 мг/кг применяются без осложнений у детей раннего возраста и 
детей, больных тяжелыми инфекциями, включая бактериальный ме
нингит.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, макуло
папулезная сыпь, лихорадка, эозинофилия, мультиформная экссуда
тивная эритема (в т. ч. синдром Стивенса—Джонсона), положитель
ная реакция Кумбса.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея, 
псевдомембранозный колит.
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Со стороны органов кроветворения и системы гемостаза: кровоте
чения (дефицит витамина К).

Лабораторные показатели: гипопротромбинемия, увеличение про
тромбинового времени, повышение активности «печеночных» транс
аминаз и ЩФ, гиперкреатининемия, анемия, нейтропения.

Местные реакции: при в/в введении — флебит; при в/м введе
нии — болезненность в месте введения.

Передозировка. Симптомы: эпилептический припадок.
Лечение: седативная терапия с применением диазепама.
Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с аминогликози

дами (при необходимости проведения комбинированной терапии це- 
фоперазоном и аминогликозидом назначают в виде последовательно
го дробного в/в введения ЛС с использованием 2 отдельных в/в кате
теров).

При совместном назначении с этанолом возможно развитие ди
сульфирамоподобных реакций.

Непрямые антикоагулянты, гепарин, тромболитики увеличивают 
риск возникновения гипопротромбинемии, кровотечения.

Аминогликозиды и «петлевые» диуретики повышают риск разви
тия нефротоксичности, особенно у лиц с почечной недостаточно
стью.

ЛС, снижающие канальцевую секрецию, повышают концентра
цию препарата в крови и замедляют его выведение.

Особые указания. Может применяться при комбинированной те
рапии в сочетании с другими антибиотиками.

Больным с повышенной чувствительностью к пенициллину пре
парат необходимо назначать с большой осторожностью.

В случаях обтурации желчных протоков, тяжелого заболевания пе
чени или сопутствующего нарушения функции почек может появить
ся необходимость в изменении режима дозирования.

Длительное применение может привести к развитию устойчивости 
возбудителя.

В период применения препарата может иметь место ложнополо
жительная реакция на глюкозу в моче с раствором Бенедикта или 
Фелинга.

Во время лечения следует воздерживаться от приема этанола — 
возможны эффекты, сходные с действием дисульфирама (гиперемия 
кожи лица, спазм в животе и в области желудка, тошнота, рвота, го
ловная боль, снижение АД, тахикардия, одышка).

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

У пациентов, придерживающихся неполноценной диеты или 
имеющих нарушение всасывания пищи (например, страдающих му
ковисцидозом), а также пациентов, находящихся в течение продол
жительного времени на парентеральном питании, может возникнуть 
дефицит витамина К. У таких больных должен осуществляться кон
троль протромбинового времени, и при необходимости им показано 
назначение витамина К.

Стабильность приготовленных растворов зависит от их концен
трации и характера растворителя. Срок хранения не должен превы
шать 24 ч при комнатной температуре, 5 дней — при хранении в хо
лодильнике при температуре от 2 до 8 °C и 3 нед — при температуре 
10-20 °C. Растворы должны храниться в стеклянных или пластмассо
вых шприцах, стеклянных или пластмассовых флаконах, предназна
ченных для хранения растворов для парентерального введения.
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Оттаивание замороженного препарата должно происходить при 
комнатной температуре. Раствор не может подвергаться повторному 
замораживанию. После оттаивания неиспользованный раствор пре
парата подлежит уничтожению.

[=) ЦЕФОПЕРАЗОН + СУЛББАКТАМ&
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин + р-лактамаз ингиби

тор.
Синоним — Сульперазон; Сульперацеф.
Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас

твора для инъекций.
Фармакологическое действие. Комбинированный препарат. Цефо- 

перазон — цефалоспориновый антибиотик III поколения, действует 
бактерицидно, обладает широким спектром действия; высокоактивен 
в отношении аэробных и анаэробных грамположительных и грамот- 
рицательных микроорганизмов (в т. ч. Pseudomonas aeruginosa), устой
чив к р-лактамазам грамположительных и грамотрицательных микро
организмов.

Сульбактам — необратимый ингибитор р-лактамаз, которые выде
ляются микроорганизмами, устойчивыми к р-лактамным антибиоти
кам; предупреждает деструкцию пенициллинов и цефалоспоринов 
под действием р-лактамаз устойчивых микроорганизмов; связываясь 
с пенициллинсвязывающими белками, проявляет синергизм при од
новременном применении с пенициллинами и цефалоспоринами.

Комбинация сульбактама и цефоперазона активна в отношении 
всех микроорганизмов, чувствительных к цефоперазону, и действует 
синергидно (снижает до 4 раз МПК комбинации по сравнению со 
значениями для каждого компонента в отдельности) в отношении 
микроорганизмов: Haemophilus influenzae, Bacteroides spp., Staphylococ
cus spp., Acinetobacter calcoaceticus, Enterobacter aerogenes, Escherichia co- 
li, Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, Morganella morganii, Citrobacter 
freundii, Enterobacter cloacae, Citrobacter diversus.

Активен in vitro в отношении широкого спектра микроорганиз
мов: грамположительные бактерии — Staphylococcus aureus (в т. ч. 
штаммы, образующие и не образующие пенициллиназы), Staphylococ
cus epidermidis, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes (бета-ге
молитический штамм группы A), Streptococcus agalactiae (бета-гемоли
тический штамм группы В), большинство штаммов бета-гемолитиче
ских Streptococcus spp., Enterococcus faecalis\

грамотрицательные бактерии — Escherichia coli, Klebsiella spp., Ente
robacter spp., Citrobacter spp., Haemophilus influenzae, Proteus mirabilis, 
Morganella morganii, Providencia rettgeri, Providencia spp., Serratia spp. 
(включая Serratia marcescens), Salmonella spp., Shigella spp., Pseudomonas 
aeruginosa, Acinetobacter calcoaceticus, Neisseria gonorrhoeae, Neisseria me
ningitidis; Bordetella pertussis, Yersinia enterocolitica\ анаэробные бакте
рии — Bacteroides fragilis, Fusobacterium spp., Peptococcus spp., Peptostrep- 
tococcus spp., Veillonella spp., Clostridium spp., Eubacter spp., Lactobacillus 
spp.

Показания. Инфекции верхних и нижних отделов дыхательных 
путей: фарингит, тонзиллит, синусит, бронхит, пневмония, бронхо
пневмония, эмпиема, абсцесс легких; инфекции мочевыводящих пу
тей: пиелонефрит, цистит, простатит, эндометрит, гонорея, вульвова- 
гинит; внутрибрюшинные инфекции: перитонит, холецистит, холан
гит; инфекции ЛОР-органов: острый средний отит, синусит, ангина; 
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инфекции кожи и мягких тканей: фурункулез, абсцесс, пиодермия, 
лимфаденит, лимфангиит; остеомиелит, инфекции суставов; сепсис; 
менингит.

Профилактика инфекционных осложнений после абдоминальных, 
гинекологических и ортопедических операций, в сердечно-сосуди
стой хирургии.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. В/в или в/м. Взрослым — по 2-4 г/сут с ин

тервалом в 12 ч; при тяжелых, упорно протекающих инфекциях — по 
8 г/сут. Максимальная суточная доза -8 г. Больным с ХПН (КК ме
нее 30 мл/мин) — коррекция дозы: КК 15-30 мл/мин — по 1 г 2 раза в 
сутки, КК менее 14 мл/мин — по 500 мг 2 раза в сутки. Детям — 40-80 
мг/кг/сут в 2-4 приема; при тяжелых, длительно протекающих ин
фекциях—по 160 мг/кг/сут. Максимальная суточная доза — 160 мг/ 
кг/сут. При необходимости введения более 80 мг/кг/сут, рассчитан
ных по активности цефоперазона, увеличение дозы достигается за 
счет дополнительного введения цефоперазона.

Для в/в инфузионного введения содержимое флакона растворяют 
в адекватном объеме 5 % раствора декстрозы, 0.9 % раствора NaCl 
для инъекций или стерильной воды для инъекций, разводят до 20 мл 
тем же раствором и вводят в течение 15-60 мин; для в/в болюсного 
введения растворяют, как было указано выше и вводят в течение 3 
мин; для в/м введения для растворения используют стерильную воду 
для инъекций. Для получения концентрации цефоперазона 250 мг/мл 
и более разведение проводят в 2 этапа: стерильной водой, затем 2 % 
раствором лидокаина до получения 0.5 % раствора лидокаина.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, макуло
папулезная сыпь, лихорадка, эозинофилия, редко — анафилактиче
ский шок.

Местные реакции: при в/в введении — флебит; при в/м введе
нии — болезненность в месте введения.

Со стороны пищеварительной системы: диарея, тошнота, рвота.
Со стороны органов кроветворения: анемия, нейтропения, тром

боцитопения, кровотечения (дефицит витамина К).
Лабораторные показатели: повышение активности «печеночных» 

трансаминаз и ЩФ, гиперкреатининемия, гипербилирубинемия; ги
попротромбинемия.

Передозировка. Симптомы: эпилептический приступ.
Лечение: седативная терапия. При развитии анафилактического 

шока — в/в введение эпинефрина, ингаляция кислорода, ГКС.
Взаимодействие. Совместим с водой для инъекций, 5 % раствором 

декстрозы, 0.9 % раствором NaCl, 5 % раствором декстрозы в 0.25 % 
растворе NaCl, 5 % раствором декстрозы в 0.9 % растворе NaCl. Не
совместим с раствором Хартмана, 2 % раствором лидокаина гидро
хлорида (первоначальное использование воды для инъекций приво
дит к образованию совместимой смеси); аминогликозидами (если не
обходима комбинированная терапия, ее проводят путем последова
тельной дробной в/в инфузии 2 ЛС, используя 2 отдельные системы 
для в/в переливания; в интервале между введением доз система долж
на быть промыта совместимым растворителем).

Употребление этанола (одновременно или в течение последующих 
5 дней после окончания лечения) усиливает риск развития побочных 
действий (приливы, повышенное потоотделение, головная боль, та
хикардия).
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Особые указания. Учитывая широкий спектр активности, можно 
проводить адекватную монотерапию.

При одновременном использовании аминогликозидов необходимо 
контролировать функцию почек.

У больных с заболеваниями печени и/или с обструкцией желче
выводящих путей Т1/2 цефоперазона увеличивается, выведение почка
ми повышено. При тяжелом нарушении функции печени концентра
ция цефоперазона в желчи является терапевтической, Т1/2 увеличива
ется в 2-4 раза. Изменение дозы и контроль концентрации цефопера
зона в сыворотке крови требуется при выраженной обструкции желч
ных путей, тяжелой печеночной недостаточности (максимальная су
точная доза — 2 г).

Риску развития дефицита витамина К подвержены пациенты, 
придерживающиеся неполноценной диеты или имеющие нарушение 
всасывания пищи (больные муковисцидозом; пациенты, находящие
ся в течение продолжительного времени на парентеральном пита
нии). У таких больных должен осуществляться контроль протромби
нового времени; в случае необходимости назначают витамин К. Ме
ханизмом развития дефицита витамина К является подавление мик
рофлоры кишечника, которая в норме синтезирует этот витамин.

При длительном лечении необходимо контролировать показатели 
функции почек, печени и кроветворной системы.

В период терапии могут наблюдаться ложноположительные ре
зультаты определения глюкозы в моче при использовании растворов 
Бенедикта или Фелинга, ложноположительная реакция Кумбса.

Лечение недоношенных новорожденных, беременных, в период 
лактации проводится в том случае, если возможная польза превышает 
потенциальный риск.

В ЦЕФОТАКСИМ
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Дуатакс; Интратаксим; Кефотекс; Клафобрин; Клафо- 

ран; Лифоран; Оритаксим; Талцеф; Тарцефоксим; Тиротакс; Цетакс; 
Цефабол; Цефантрал; Цефосин; Цефотаксим; Цефотаксим-КМП; 
Цефотаксима натриевая соль; Цефтакс.

Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 
раствора для внутривенного и внутримышечного введения 0.5; 1 г, 
порошок для приготовления раствора для внутривенного введения 
0.5; 1 г, порошок для приготовления раствора для внутривенного и 
внутримышечного введения 0.5; Г, 2 г, 250 мг, порошок для приго
товления раствора для внутримышечного введения 0.5; 1; 2 г.

Химическое название. [61<-[6альфа, 76eTa(Z)]]-3-[(Ацетилокси)ме- 
тил] -7 - [ [ (2-амино-4-тиазолил) (метокси-имино)ацетил ] амино] - 8-ок- 
со-5-тиа-1-азабицикло[4,2,0]окг-2-ен-2-карбоновая кислота (и в виде 
натриевой соли).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 
III поколения для парентерального введения. Действует бактерицид
но, нарушая синтез клеточной стенки микроорганизмов. Обладает 
широким спектром действия.

Активен в отношении грамположительных и грамотрицательных 
микроорганизмов, устойчивых к др. антибиотикам: Staphylococcus spp. 
(в т. ч. Staphylococcus aureus, включая штаммы, образующие пеницил
линазу), Staphylococcus epidermidis (за исключением Staphylococcus epi- 
dermidis и Staphylococcus aureus, устойчивых к метициллину), Str ер to- 
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coccus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae, Entero
coccus spp., Enterobacter spp., Escherichia coli, Haemophilus influenzae (в 
т. ч. штаммы, образующие пенициллиназу), Haemophilus parainfluen- 
zae, Moraxella catarrhalis, Klebsiella spp. (в т. ч. Klebsiella pneumoniae), 
Morganella morganii, Neisseria gonorrhoeae (в т. ч. штаммы, образующие 
пенициллиназу), Acinetobacter spp., Corynebacterium diphtheriae, Erysipe- 
lothrix rhusiopathiae, Eubacter spp., Propionibacterium spp., Clostridium spp. 
(в t. ч. Clostridium perfringens), Citrobacter spp., Proteus mirabilis, Proteus 
vulgaris, Providencia spp. (в т. ч. Providencia rettgeri), Serratia spp., неко
торых штаммов Pseudomonas aeruginosa, Neisseria meningitidis, Neisseria 
gonorrhoeae, Bacteroides spp. (в т. ч. некоторые штаммы Bacteroides fragi- 
lis), Fusobacterium spp. (в т. ч. Fusobacterium nucleatum), Peptococcus spp., 
Peptostreptococcus spp.

Большинство штаммов Clostridium difficile — устойчивы.
Устойчив к большинству р-лакгамаз грамположительных и гра- 

мотрицательных микроорганизмов.
Фармакокинетика. После однократного в/в введения в дозах 0.5; 1 

и 2 г ТСтах — 5 мин, составляет 39; 101.7 и 214 мкг/мл соответст
венно. После в/м введения в дозах 0.5 и 1 г ТСтах — 0.5 ч и составляет 
11 и 21 мкг/мл соответственно. Связь с белками плазмы — 30-50 %. 
Биодоступность — 90-95 %.

Создает терапевтические концентрации в большинстве тканей 
(миокард, кости, желчный пузырь, кожа, мягкие ткани) и жидкостей 
(синовиальная, перикардиальная, плевральная, мокрота, желчь, моча, 
СМЖ) организма. Объем распределения — 0.25-0.39 л/кг.

Т1/2 — 1 ч при в/в введении и 1-1.5 ч —при в/м введении. Выво
дится почками — 20-36 % в неизмененном виде, остальное количест
во — в виде метаболитов (15-25 % — в виде фармакологически актив
ного дезацетилцефотаксима и 20-25 % — в виде 2 неактивных метабо
литов — М2 и М3).

При ХПН и у лиц пожилого возраста Т1/2 увеличивается в 2 раза. 
Т1/2 у новорожденных — 0.75-1.5 ч, у недоношенных новорожденных 
детей (масса тела менее 1500 г) возрастает до 4.6 ч; у детей с массой 
тела более 1500 г — 3.4 ч. При повторных в/в введениях в дозе 1 г ка
ждые 6 ч в течение 14 сут кумуляции не наблюдается. Проникает в 
грудное молоко.

Показания. Бактериальные инфекции тяжелого течения, вызван
ные чувствительными микроорганизмами: инфекции ЦНС (менин
гит), дыхательных путей и ЛОР-органов, мочевыводящих путей, кос
тей, суставов, кожи и мягких тканей, органов малого таза, хламидиоз, 
гонорея, инфицированные раны и ожоги, перитонит, сепсис, абдо
минальные инфекции, эндокардит, болезнь Лайма (боррелиоз), саль
монеллезы, инфекции на фоне иммунодефицита, профилактика ин
фекций после хирургических операций (в т. ч. урологических, аку
шерско-гинекологических, на ЖКТ).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к пеницилли
нам, другим цефалоспоринам, карбапенемам, беременность, период 
лактации, детский возраст (до 2.5 лет — в/м введение).

С осторожностью. Период новорожденное™, период лактации (в 
незначительных концентрациях выделяется с молоком); ХПН, неспе
цифический язвенный колит (в т. ч. в анамнезе).

Режим дозирования. Взрослым и детям с массой тела 50 кг и бо
лее: при неосложненных инфекциях, а также при инфекциях моче
выводящих путей — в/м или в/в, по 1 г каждые 8-12 ч; при неослож
ненной острой гонорее — в/м, 1 г однократно; при инфекциях сред
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ней тяжести — в/м или в/в, по 1-2 г каждые 12 ч; при тяжелом тече
нии инфекций, например при менингите, — в/в, по 2 г каждые 4-8 ч, 
максимальная суточная доза — 12 г. Продолжительность лечения ус
танавливают индивидуально.

С целью профилактики развития инфекций перед хирургической 
операцией вводят во время вводной общей анестезии однократно 1 г. 
При необходимости введение повторяют через 6-12 ч.

При кесаревом сечении — в момент наложения зажимов на пу
почную вену— в/в, 1 г, затем через 6 ч и 12 ч после первой дозы — 
дополнительно по 1 г.

При КК 20 мл/мин/1.73 кв. м и менее суточную дозу уменьшают в 
2 раза.

Недоношенным и новорожденным до 1 нед — в/в, 50 мг/кг каж
дые 12 ч; в возрасте 1-4 нед — в/в, 50 мг/кг каждые 8 ч; детям, массой 
тела до 50 кг —в/в или в/м, 50-180 мг/кг в 4-6 введений. При тяже
лом течении инфекций, в т. ч. менингите, суточную дозу детям уве
личивают до 100-200 мг/кг, в/м или в/в, в 4-6 приемов, максималь
ная суточная доза — 12 г.

Правила приготовления инъекционных растворов: для в/в инъек
ции в качестве растворителя используют воду для инъекций (0.5-1 г 
разводят в 4 мл растворителя, 2 г — в 10 мл); для в/в инфузии в каче
стве растворителя используют 0.9 % раствор NaCl или 5 % раствор 
декстрозы (1-2 г разводят в 50-100 мл растворителя). Продолжитель
ность инфузии — 50-60 мин. Для в/м введения используют воду для 
инъекций или 1 % раствор лидокаина (для дозы препарата 500 мг — 2 
мл, для дозы 1 г — 4 мл).

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, озноб 
или лихорадка, сыпь, кожный зуд, редко — бронхоспазм, эозинофи
лия, злокачественная экссудативная эритема (синдром Стивенса- 
Джонсона), токсический эпидермальный некролиз (синдром Лайел
ла), ангионевротический отек, редко — анафилактический шок.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение.
Местные реакции: флебит, болезненность по ходу вены, болез

ненность и инфильтрат в месте в/м введения.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек, олигурия, интерстициальный нефрит.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея 

или запоры, метеоризм, боль в животе, дисбактериоз, нарушение 
функции печени, редко — стоматит, глоссит, псевдомембранозный 
энтероколит.

Со стороны органов кроветворения: гемолитическая анемия, лей
копения, нейтропения, гранулоцитопения, тромбоцитопения, гипо
коагуляция.

Со стороны ССС: потенциально жизнеопасные аритмии после 
быстрого болюсного введения в центральную вену.

Лабораторные показатели: азотемия, повышение концентрации 
мочевины в крови, повышение активности «печеночных» трансами
наз и ЩФ, гиперкреатининемия, гипербилирубинемия, положитель
ная реакция Кумбса.

Прочие: суперинфекция (в частности, кандидозный вагинит).
Передозировка. Симптомы: судороги, энцефалопатия (в случае 

введения больших доз, особенно у больных с почечной недостаточ
ностью), тремор, нервно-мышечная возбудимость.

Лечение: симптоматическое.
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Взаимодействие. Увеличивает риск кровотечений при сочетании с 
антиагрегантами, НПВП.

Не приводит к развитию дисульфирамоподобных реакций при со
вместном применении с этанолом.

Вероятность поражения почек увеличивается при одновременном 
приеме с аминогликозидами, полимиксином В и «петлевыми» диуре
тиками.

ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, увеличивают плазмен
ные концентрации цефотаксима и замедляют его выведение.

Фармацевтически несовместим с растворами других антибиотиков 
в одном шприце или капельнице.

Особые указания. В первые недели лечения может возникнуть 
псевдомембранозный колит, проявляющийся тяжелой длительной 
диареей. При этом прекращают прием препарата и назначают адек
ватную терапию, включая ванкомицин или метронидазол.

Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические реакции на пени
циллины, могут иметь повышенную чувствительность к цефалоспо
риновым антибиотикам.

При лечении препаратом свыше 10 дней необходим контроль чис
ла форменных элементов крови.

Во время лечения цефотаксимом возможно получение ложнопо
ложительной пробы Кумбса и ложноположительной реакции мочи на 
глюкозу.

Во время лечения нельзя употреблять этанол — возможны эффек
ты, сходные с действием дисульфирама (гиперемия лица, спазм в жи
воте и в области желудка, тошнота, рвота, головная боль, снижение 
АД, тахикардия, одышка).

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

® ЦЕФТАЗИДИМ
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Биотум; Вицеф; Кефадим; Орзид; Тизим; Фортадин; 

Фортазим; Фортоферин; Фортум; Цефзид; Цефтазидим; Цефтази
дим-АКОС; Цефтидин.

Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас
твора для внутривенного и внутримышечного введения 0.5; 1 г, поро
шок для приготовления раствора для внутримышечного введения 0.5; 
1; 2 г, порошок для приготовления раствора для инъекций 0.5; 1; 2 г, 
250 мг.

Химическое название. [61<-6альфа,7бета(7)]]-1-[[7-[(2-Амино-4ти- 
азолил) [(1-карбокси-1-метилэтокси)имино]ацетил]амино-2-карбок- 
си-8-оксо-5-тиа-1-азабицикло[4,2,0]окг-2-ен-3-ил]метил]пиридиния  
гидроксид (внутренняя соль).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 
III поколения для парентерального применения. Действует бактери
цидно (нарушает синтез клеточной стенки микроорганизмов). Обла
дает широким спектром действия. Устойчив к действию большинства 
Р-лакгамаз. Действует на многие штаммы, устойчивые к ампицилли
ну и другим цефалоспоринам.

Активен в отношении грамотрицательных микроорганизмов: Pseu
domonas spp., в т. ч. Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella spp., в т. ч. Kleb
siella pneumoniae, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Escherichia coli, Ente- 
robacter spp., включая Enterobacter aerogenes, Enterobacter cloacae, Citro- 
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bacter spp., включая Citrobacter diversus, Citrobacter freundii, Pasteurella 
multocida, Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae (включая штам
мы, устойчивые к ампициллину);

грамположительных микрооорганизмов: Staphylococcus aureus (про
дуцирующие и не продуцирующие пенициллиназу штаммы, чувстви
тельные к метициллину), Streptococcus pyogenes (группа А бета-гемоли
тический стрептококк), Streptococcus agalactiae (группа В), Streptococcus 
pneumoniae’,

анаэробных микроорганизмов: Bacteroides spp. (многие штаммы 
Bacteroides fragilis резистентны).

Неактивен в отношении устойчивых к метициллину Staphylococcus 
spp., Streptococcus faecalis, Enterococcus spp., Listeria monocytogenes, Cam
pylobacter spp. и Clostridium difficile.

Активен in vitro против большинства штаммов следующих орга
низмов (клиническое значение этой активности неизвестно): Clostri
dium perfringens, не включая Clostridium difficile, Acinetobacter spp., Hae
mophilus parainfluenzae, Morganella morganii, Neisseria gonorrhoeae, Pepto- 
coccus spp., Peptostreptococcus spp., Providencia spp., Providencia rettgeri, 
Salmonella spp., Shigella spp., Staphylococcus epidermidis, Yersinia enteroco- 
litica.

Фармакокинетика. Cmax после в/м введения в дозах 0.5 и 1 г — 17 и 
39 мг/л соответственно, ТСтах —1ч. Стах после в/в болюсного введе
ния в дозах 0.5, 1 или 2 г —42; 69 и 170 мг/л соответственно. Тера
певтически эффективные сывороточные концентрации сохраняются 
через 8-12 ч после в/в и в/м введения. Связь с белками плазмы — ме
нее 10 %. Концентрации цефтазидима, превышающие МП К для 
большинства распространенных патогенных микроорганизмов, могут 
быть достигнуты в костной ткани, тканях сердца, желчи, мокроте, 
синовиальной жидкости, внутриглазной, плевральной и перитонеаль
ной жидкостях. Легко проникает через плаценту и выделяется с груд
ным молоком. При отсутствии воспалительного процесса плохо про
никает через ГЭБ. При менингите концентрация в СМЖ достигает 
терапевтического уровня (4-20 мг/л и выше). Т1/2 — 1.9 ч, у новорож
денных — в 3-4 раза продолжительнее; при гемодиализе — 3-5 ч. Не 
метаболизируется в печени. Выводится почками (80-90 % в неизме
ненном виде путем клубочковой фильтрации), в течение 24 ч; с жел
чью — менее 1 %.

Показания. Инфекции дыхательных путей (бронхит, инфициро
ванные бронхоэктазы, пневмония, абсцесс легких, эмпиема плевры, 
лечение инфекций легких у больных муковисцидозом); ЛОР-инфек- 
ции (средний отит, злокачественное воспаление наружного уха, мас
тоидит, синусит и др.); инфекции мочевыводящих путей (пиелонеф
рит, пиелит, простатит, цистит, уретрит, абсцесс почки, инфекции, 
связанные с камнями мочевого пузыря и почек); инфекции мягких 
тканей (флегмона, рожа, перитонит, раневые инфекции, мастит, язва 
кожи); инфекции костей и суставов (остеомиелит, септический арт
рит); инфекции ЖКТ, желчных путей и брюшной полости (холангит, 
холецистит, эмпиема желчного пузыря, забрюшинные абсцессы, пе
ритонит, дивертикулит, энтероколит); инфекции органов малого таза 
(гонорея, особенно при гиперчувствительности к антибиотикам пе
нициллинового ряда); сепсис, менингит; инфекции, связанные с диа
лизом.

Противопоказания. Гиперчувствительность, в т. ч. к другим цефа
лоспоринам.
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С осторожностью. Почечная недостаточность, беременность (I три
местр), период новорожденное™, колит в анамнезе, пациенты с син
дромом мальабсорбции (повышен риск снижения протромбиновой 
актавности, особенно у лиц с выраженной почечной и/или печеноч
ной недостаточностью).

Режим дозирования. В/в или в/м. Взрослым назначают по 1 г каж
дые 8-12 ч или по 2 г с интервалом 12 ч. При тяжелых инфекциях, 
особенно у пациентов со сниженным иммунитетом (включая пациен
тов с нейтропенией),— по 2 г каждые 8 ч.

При инфекциях мочевыводящих путей — 0.25 г 2 раза в сутки.
При муковисцидозе, пациентам с инфекциями дыхательной сис

темы, вызванными Pseudomonas spp.,— по 30-50 мг/кг/сут в 3 приема.
При операциях на предстательной железе в профилактических це

лях вводят перед индукцией анестезии 1 г, повторяют введение после 
удаления катетера. Пожилым пациентам максимальная суточная до
за — 3 г.

Детям старше 2 мес назначают по 30-50 мг/кг/сут (за 3 введения), 
максимальная доза — 6 i/сут; детям со сниженным иммунитетом, му
ковисцидозом и менингитом — 150 мг/кг/сут в 3 приема, максималь
ная суточная доза — 6 г. Новорожденным и младенцам в возрасте до 
2 мес назначают 30 мг/кг/сут в 2 приема.

При нарушении функции почек начальная доза — 1 г. Поддержи
вающую дозу подбирают в зависимости от скорости выделения: при 
КК 50-31 мл/мин — 1 г 2 раза в сутки, 30-16 мл/мин — 1 г 1 раз в су
тки, 15-6 мл/мин — 0.5 г 1 раз в сутки; менее 5 мл/мин — 0.5 г 1 раз в 
48 ч.

Пациентам с инфекциями тяжелого течения разовую дозу можно 
увеличить на 50 %, при этом у них следует контролировать концен
трацию цефтазидима в сыворотке крови (не должна превышать 
40 мг/л).

На фоне гемодиализа поддерживающие дозы рассчитывают с уче
том КК, введение проводят после каждого сеанса гемодиализа. На 
фоне перитонеального диализа помимо в/в введения цефтазидим 
можно включать в диализный раствор (125-250 мг на 2 л диализного 
раствора). У пациентов с почечной недостаточностью, находящихся 
на непрерывном гемодиализе с использованием артериовенозного 
шунта, и у пациентов, находящихся на гемофильтрации высокой ско
рое™ в отделении интенсивной терапии, рекомендуемые дозы — 1 г/ 
сут ежедневно (за одно или несколько введений).

У пациентов, находящихся на гемофильтрации низкой скороста, 
назначают дозы, рекомендуемые при нарушении функции почек.

Правила приготовления раствора для инъекций. Для в/м введения 
порошок цефтазидима растворяют в 1-3 мл растворителя, для в/в и в/ 
в болюсного введения —в 2.5-10 мл, для в/в капельного — в 50 мл. В 
полученном готовом растворе могут присутствовать небольшие пу
зырьки диоксида углерода, что не влияет на эффектавность препара
та. Растворы стабильны в течение 18 ч при комнатой температуре 
или 7 дней в холодильнике (5 °C). Легкое пожелтение раствора не 
влияет на эффектавность.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: крапивница, лихо
радка, эозинофилия, кожный зуд, токсический эпидермальный нек
ролиз (синдром Лайелла), мулътаформная экссудатавная эритема (в 
т. ч. синдром Ставенса—Джонсона), ангионевротичечский отек, 
бронхоспазм, анафилактический шок.
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Местные реакции: при в/в введении — флебит; при в/м введе
нии — болезненность, жжение, уплотнение в месте инъекции.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение, 
парестезии, судорожные припадки, энцефалопатия, «порхающий» 
тремор.

Со стороны мочеполовой системы: кандидозный вагинит.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек, токсическая нефропатия.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, диарея, 

боль в животе,*  колит, холестаз, орофарингеальный кандидоз.
Со стороны органов кроветворения: лейкопения, нейтропения, 

тромбоцитопения, лимфоцитоз, гемолитическая анемия, геморрагии.
Лабораторные показатели: гиперкреатининемия, повышение кон

центрации мочевины, ложноположительная реакция мочи на глюко
зу, повышение активности «печеночных» трансаминаз и ЩФ, гипер
билирубинемия, ложноположителъная прямая реакция Кумбса, уве
личение протромбинового времени.

Передозировка. Симптомы: боль, воспаление, флебит в месте инъ
екции, головокружение, парестезии, головная боль, судороги у паци
ентов с почечной недостаточностью, гиперкреатининемия, билируби
на, тромбоцитоз, тромбоцитопения, эозинофилия, лейкопения, удли
нение протромбинового времени.

Лечение: симптоматическое, в случае почечной недостаточно
сти — перитонеальный диализ или гемодиализ.

Взаимодействие. Фармацевтически несовместим с аминогликози
дами, гепарином, ванкомицином. Нельзя использовать раствор на
трия гидрокарбоната в качестве растворителя.

«Петлевые» диуретики, аминогликозиды, ванкомицин, клиндами
цин снижают клиренс, в результате чего возрастает риск нефротокси
ческого действия.

Бактериостатические антибиотики (в т. ч. хлорамфеникол) снижа
ют действие препарата.

Фармацевтически совместим со следующими растворами: при 
концентрации от 1 до 40 мг/мл — NaCl 0.9 %; натрия лактат; раствор 
Гартмана; декстроза 5 %; NaCl 0.225 % и декстроза 5 %; NaCl 0.45 % 
и декстроза 5 %; NaCl 0.9 % и декстроза 5 %; NaCl 0.18 % и декстро
за 4 %; декстроза 10 %; декстран с мол. массой около 40 тыс. Da 10 % 
в растворе NaCl 0.9 % или в растворе декстрозы 5 %; декстран с мол. 
массой около 70 тыс. Da 6 % в растворе NaCl 0.9 % или в растворе 
декстрозы 5 %.

В концентрациях от 0.05 до 0.25 мг/мл цефтазидим совместим с 
раствором для интраперитонеального диализа (лактат).

Для в/м введения цефтазидим может быть разведен раствором ли
докаина гидрохлорида 0.5 % или 1 %. Оба компонента сохраняют ак
тивность, если цефтазидим в концентрации 4 мг/мл добавляют к сле
дующим растворам: гидрокортизон (гидрокортизона натрия фосфат) 
1 мг/мл в растворе NaCl 0.9 % или растворе декстрозы 5 %; цефурок- 
сим (цефуроксим натрия) 3 мг/мл в растворе NaCl 0.9 %; клоксацил- 
лин (клоксациллин натрия) 4 мг/мл в растворе NaCl 0.9 %; гепарин 
10 МЕ/мл или 50 МЕ/мл в растворе NaCl 0.9 %; КС1 10 мЭк/л или 40 
мЭк/л в растворе NaCl 0.9 %. При смешивании раствора цефтазиди
ма (500 мг в 1.5 мл воды для инъекций) и метронидазола (500 мг/100 
мл) оба компонента сохраняют свою активность.
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Особые указания. Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические 
реакции на пенициллины, могут иметь повышенную чувствитель
ность к цефалоспориновым антибиотикам.

Во время лечения нельзя употреблять этанол.

В ЦЕФТИБУТЕН
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синоним — Цедекс.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 400 мг, порошок для приготов

ления суспензии для приема внутрь 36 мг/мл.
Химическое название. (+)-(6К,71<)-7-[(7)-2-(2-Амино-4-тиазолил)- 

4-карбоксикротонамидо]-8-оксо-5тиа-1-аза бицикло[4,2,0]-окт-2-ен- 
2-карбоновая кислота.

Фармакологическое действие. Антибиотик из группы цефалоспо
ринов III поколения, действует бактерицидно, нарушает синтез кле
точной стенки бактерий. Устойчив к 0-лакгамазам.

Активен в отношении грамположительных бактерий: Streptococcus 
pyogenes, Streptococcus pneumoniae (за исключением пенициллино
устойчивых штаммов);

грамотрицательных бактерий: Haemophilus influenzae и Moraxella 
catarrhalis (Branhamella), включая штаммы, продуцирующие 0-лакга- 
мазу.

Неактивен в отношении Enterococcus spp., Staphylococcus spp., Acine- 
tobacter spp., Listeria spp., Flavobacterium spp. и Pseudomonas spp., Hafnia.

Обладает слабой активностью в отношении анаэробов, включая 
большинство видов Bacteroides spp., Campylobacter spp., Yersinia spp.

Разрушается цефалоспориназами хромосомального происхожде
ния Citrobacter spp., Enterobacter spp., Bacteroides spp.

Фармакокинетика. Быстро всасывается из ЖКТ. Пища замедляет 
всасывание.

Все основные параметры фармакокинетики дозозависимые.
После однократного приема 400 мг кажущийся объем распределе

ния — 0.21 л/кг, Стах достигается через 2.6 ч и составляет 15 мкг/мл, 
AUC — 73.7 мкг/мл/ч, Т1/2 — 2.4 ч, общий клиренс — 1.3 мл/мин/кг.

Практически не кумулирует (после 7-дневного назначения в дозе 
400 мг — 17.9 мкг/мл).

Связь с белками плазмы — 65 %, не зависит от концентрации пре
парата в плазме.

Легко проходит гистогематические барьеры и проникает в легоч
ную ткань, бронхи, трахею, внутреннее ухо, 10 % от введенного ко
личества превращается в транс-изомер, обладающий в 8 раз меньшей 
противомикробной активностью по сравнению с цис-формой. В 
плазме и моче преобладает цис-изомер.

Выводится в течение 24 ч 95 % от введенной дозы (в т. ч. 60-70 % 
в неизмененном виде): 56 % — почками, 39 % — с желчью.

У пациентов с нарушением функции почек Т1/2 увеличивается, об
щий клиренс уменьшается пропорционально степени тяжести нару
шения.

У пожилых пациентов средние значения Стах, Т1/2 и AUC выше, а 
почечный клиренс ниже, чем у молодых.

Показания. Фарингит, тонзиллит, скарлатина у взрослых и детей; 
синусит у взрослых, средний отит у детей; острый бронхит, обостре
ние хронического бронхита, острая пневмония; инфекции мочевыво
дящих путей; энтерит, гастроэнтерит, вызванный Salmonella, Shigella 
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или Escherichia coli\ другие заболевания, вызванные чувствительными 
возбудителями.

Противопоказания. Гиперчувствительность, младенческий возраст 
(до 6 мес).

С осторожностью. Беременность, период лактации, хронический 
колит (в т. ч. в анамнезе).

Режим дозирования. Внутрь, независимо от приема пищи. Взрос
лым — 400 мг/сут.

При остром синусите, бронхите, обострении хронического брон
хита, инфекциях мочевыводящих путей — однократно в суточной до
зе. При КК от 49 до 30 мл/мин — 4.5 мг/кг, или 200 мг/сут, или 400 
мг с интервалом 48 ч. При КК от 29 до 5 мл/мин — 2.25 мг/кг или 100 
мг/сут. Пациентам на гемодиализе (2-3 процедуры в неделю) — 400 
мг в конце каждой процедуры. У детей суточная доза — 9 мг/кг (мак
симальная суточная доза — 400 мг).

При фарингите, тонзиллите, остром бронхите, остром отите, ин
фекциях мочевыводящих путей суточную дозу назначают однократно.

При остром энтерите — по 4.5 мг/кг 2 раза в сутки. У детей стар
ше 12 лет и с массой тела больше 45 кг — дозы для взрослых. Курс 
лечения — до 10 дней.

Для приготовления суспензии во флакон с порошком добавляют 
25 мл воды в 2 приема. Суспензия стабильна в течение 14 дней при 
температуре от 2 до 8 °C.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: кожная сыпь, зуд, 
крапивница, ангионевротический отек, лихорадка, многоформная 
экссудативная эритема (синдром Стивенса—Джонсона);

Со стороны нервной системы: головная боль, звон в ушах, паре
стезии, сонливость, бессонница, извращение вкуса, гиперкинезы, су
дорожный синдром.

Со стороны мочеполовой системы: вагинит.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек, токсическая нефропатия.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, снижение аппе

тита, персистирующая диарея, гастрит, рвота, отрыжка, метеоризм, 
боль в животе, запоры или диарея, сухость слизистой оболочки по
лости рта, холестаз, кандидоз, дисбактериоз, псевдомембранозный 
энтероколит.

Со стороны органов кроветворения: нейтропения, панцитопения, 
агранулоцитоз, апластическая анемия, кровоточивость, гематурия, ге
молитическая анемия.

Лабораторные показатели: ложноположительная реакция на глю
козу, гиперкреатининемия, гипербилирубинемия, повышение кон
центрации мочевины и активности ЩФ.

Взаимодействие. Повышает эффект непрямых антикоагулянтов (по
давляя кишечную микрофлору, снижает протромбиновый индекс).

При одновременном назначении с бактерицидными антибиотика
ми проявляется синергизм, с бактериостатическими (макролиды, 
хлорамфеникол, тетрациклины) — антагонизм, усиливает нефроток
сичность аминогликозидов.

Диуретики, аминогликозиды, полимиксин В, этакриновая кислота 
блокируют секрецию цефалоспоринов, повышают их концентрацию 
в сыворотке крови, удлиняют Т1/2, усиливают нефротоксичность.

НПВП замедляют выведение цефалоспоринов почками, повышая 
риск развития кровотечения.
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Блокаторы Н2-гистаминорецепторов уменьшают биодоступность 
вследствие изменения pH желудка.

Особые указания. Возможна перекрестная чувствительность у па
циентов с аллергическими реакциями на пенициллин. В случае ана
филактических реакций проводят неотложную терапию (эпинефрин, 
коррекция электролитного баланса, оксигенотерапия, антигистамин
ные Л С, ГКС, прессорные амины).

В ЦЕФТРИАКСОН
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Азаран; Биотраксон; Ифицеф; Лендацин; Лифаксон; 

Мегион; Медаксон; Новосеф; Офрамакс; Роцеферин; Роцефин; Сте- 
рицеф; Терцеф; Тороцеф; Триаксон; Троксон; Форцеф; Цефаксон; 
Цефатрин; Цефограм; Цефсон; Цефтриабол; Цефтриаксон; Цефтри
аксон Протекх; Цефтриаксон-АКОС; Цефтриаксон-КМП; Цефтри- 
аксон-ПНИТИА; Цефтриаксона натриевая соль; Цефтрифин; Цеф- 
трон.

Формы выпуска. Парентерально: порошок для приготовления рас
твора для внутривенного введения 0.5; 1; 2 г, 250 мг, порошок для 
приготовления раствора для внутривенного и внутримышечного вве
дения 0.5; 1 г, порошок для приготовления раствора для внутримы
шечного введения 0.5; Г, 2 г, 250 мг, порошок для приготовления рас
твора для инфузий 2 г, порошок для приготовления раствора для 
инъекций 0.5; 1; 2 г, 250 мг.

Химическое название. [61<-[6альфа,7бета(7)]]-7-[[(2-Амино-4-тиа- 
зо лил) (метоксиимино) ацетил ] амино ] - 8 -оксо - 3- [[(1,2,5,6 -тетрагидро  - 
2-метил-5,6-диоксо-1,2,4-триазин-3-ил)тио]метил]-5-тиа-1-азабицик- 
ло[4,2,0]окг-2-ен-2-карбоновая кислота (в виде динатриевой соли).

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 
III поколения широкого спектра действия для парентерального вве
дения. Бактерицидная активность обусловлена подавлением синтеза 
клеточной стенки бактерий. Отличается устойчивостью к действию 
большинства 0 -лактамаз грамотрицательных и грамположительных 
микроорганизмов.

Активен в отношение следующих микроорганизмов: грамположи- 
телъные аэробы — Staphylococcus aureus (включая штаммы, продуци
рующие пенициллиназу), Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pneu
moniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus viridans’,

грамотрицательные аэробы: Ncinetobacter calcoaceticus, Enterobacter 
aerogenes, Enterobacter cloacae, Escherichia coli, Haemophilus influenzae (в 
т. ч. штаммы, образующие пенициллиназу), Haemophilus parainfluen- 
zae, Klebsiella spp. (в т. ч. Klebsiella pneumoniae), Moraxella catarrhalis, 
(включая пенициллинпродуцирующие штаммы), Morganella morganii, 
Neisseria gonorrhoeae (в т. ч. штаммы, образующие пенициллиназу), 
Neisseria meningitidis, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Serratia spp. (в т. 
ч. Serratia marcescens)’, отдельные штаммы Pseudomonas aeruginosa так
же чувствительны; анаэробы: Bacteroides fragilis, Clostridium spp. (кроме 
Clostridium difficile), Peptostreptococcus spp.

Обладает активностью in vitro в отношении большинства штаммов 
следующих микроорганизмов, хотя клиническое значение этого неиз
вестно: Citrobacter diversus, Citrobacter freundii, Providencia spp., Provi- 
dencia rettgeri, Salmonella spp. (включая Salmonella typhi), Shigella spp.; 
Streptococcus agalactiae, Bacteroides bivius, Bacteroides melaninogenicus.
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Метициллиноустойчивые стафилококки устойчивы и к цефало
споринам, в т. ч. к цефтриаксону, многие штаммы стрептококков 
группы D и энтерококкков, в т. ч. Enterococcus faecalis, также устой
чивы к цефтриаксону.

Фармакокинетика. Биодоступность — 100 %, ТСтах после в/м вве
дения — 2-3 ч, после в/в введения —• в конце инфузии. Стах после в/м 
введения в дозах 0.5 и 1 г — 38 и 76 мкг/мл соответственно. Стах при 
в/в введении в дозах 500 мг, 1 и 2 г — 82, 151 и 257 мкг/мл соответст
венно. У взрослых через 2-24 ч после введения в дозе 50 мг/кг кон
центрация в СМЖ во много раз превосходит МПК для наиболее рас
пространенных возбудителей менингита. Хорошо проникает в СМЖ 
при воспалении мозговых оболочек. Связь с белками плазмы — 
83-96 %. Объем распределения — 0.12-0.14 л/кг (5.78-13.5 л), у де
тей—0.3 л/кг, плазменный клиренс — 0.58-1.45 л/ч, почечный — 
0.32-0.73 л/ч.

Т1/2 после в/м введения — 5.8-8.7 ч, после в/в введения в дозе 
50-75 мг/кг у детей с менингитом — 4.3-4.6 ч; у больных, находящие
ся на гемодиализе (КК 0-5 мл/мин),—14.7 ч, при КК — 5-15 мл/ 
мин — 15.7 ч, 16-30 мл/мин — 11.4 ч, 31-60 мл/мин — 12.4 ч.

Выведение в неизмененном виде — 33-67 % почками; 40-50 % — с 
желчью в кишечник, где происходит инактивация. У новорожденных 
детей через почки выводится около 70 % препарата. Гемодиализ не
эффективен.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами: инфекции органов брюшной полости (пери
тонит, воспалительные заболевания ЖКТ, желчевыводящих путей, в 
т. ч. холангит, эмпиема желчного пузыря), заболевания верхних и 
нижних дыхательных путей (в т. ч. пневмония, абсцесс легких, эм
пиема плевры), инфекции костей, суставов, кожи и мягких тканей, 
урогенитальной зоны (в т. ч. гонорея, пиелонефрит), бактериальный 
менингит и эндокардит, сепсис, инфицированные раны и ожоги, 
мягкий шанкр и сифилис, болезнь Лайма (боррелиоз), брюшной тиф, 
сальмонеллез и сальмонеллезное носительство.

Профилактика послеоперационной инфекции.
Инфекционные заболевания у лиц с ослабленным иммунитетом.
Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим цефа

лоспоринам, пенициллинам, карбапенемам).
С осторожностью. Гипербилирубинемия у новорожденных, недо

ношенные дети, почечная и/или печеночная недостаточность, неспе
цифический язвенный колит, энтерит или колит, связанный с при
менением антибактериальных ЛС, беременность, период лактации.

Режим дозирования. В/в, в/м. Взрослым и детям старше 12 лет — 
по 1-2 г 1 раз в сутки или 0.5-1 г каждые 12 ч, суточная доза не долж
на превышать 4 г. Для новорожденных (до 2 нед) — 20-50 мг/кг/сут. 
Для грудных детей и детей до 12 лет суточная доза — 20-80 мг/кг. У 
детей с массой тела 50 кг и выше применяют дозы для взрослых.

Дозу более 50 мг/кг массы тела необходимо назначать в виде в/в 
инфузии в течение 30 мин. Длительность курса зависит от характера 
и тяжести заболевания.

При гонорее — в/м однократно, 250 мг.
Для профилактики послеоперационных осложнений — однократ

но, 1-2 г (в зависимости от степени опасности заражения) за 30-90 
мин до начала операции. При операциях на толстой и прямой кишке 
рекомендуют дополнительное введение препарата из группы 5-нитро- 
имидазолов.
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При бактериальном менингите у грудных детей и детей младшего 
возраста — 100 мг/кг (но не более 4 г) 1 раз в сутки. Продолжитель
ность лечения зависит от возбудителя и может составлять от 4 дней 
для Neisseria meningitidis до 10-14 дней для чувствительных штаммов 
Еп terobacteriaceae.

Детям с инфекциями кожи и мягких тканей —в суточной дозе 
50-75 мг/кг 1 раз в сутки или 25-37.5 мг/кг каждые 12 ч, не более 2 г/ 
сут. При тяжелых инфекциях другой локализации — 25-37.5 мг/кг ка
ждые 12 ч, не более 2 г/сут.

При среднем отите — в/м, однократно, 50 мг/кг, не более 1 г.
Пациентам с нарушением функции почек коррекция дозы требу

ется лишь при КК ниже 10 мл/мин. В этом случае суточная доза не 
должна превышать 2 г.

Правила приготовления и введения растворов: следует использо
вать только свежеприготовленные растворы. Для в/м введения 0.25 
или 0.5 г препарата растворяют в 2 мл, а 1 г — в 3.5 мл 1 % раствора 
лидокаина. Рекомендуют вводить не более 1 г в одну ягодицу.

Для в/в инъекции 0.25 г или 0.5 г растворяют в 5 мл, а 1 г — в 10 
мл воды для инъекций. Вводят в/в медленно (2-4 мин).

Для в/в инфузий растворяют 2 г в 40 мл раствора, не содержащего 
Са2+ (0.9 % раствор NaCl, 5 % или 10 % раствор декстрозы, 5 % рас
твор левулозы). Дозы 50 мг/кг и более следует вводить в/в капельно, 
в течение 30 мин.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: лихорадка, эозино
филия, кожная сыпь, крапивница, кожный зуд, мультиформная экс
судативная эритема, отеки, анафилактический шок, сывороточная 
болезнь, озноб.

Местные реакции: при в/в введении — флебиты, болезненность 
по ходу вены; в/м введение — болезненность в месте введения.

Со стороны нервной системы: головная боль, головокружение.
Со стороны мочевыделителъной системы: олигурия.
Со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, наруше

ние вкуса, метеоризм, стоматит, глоссит, диарея, псевдомембраноз
ный энтероколит; псевдохолелитиаз желчного пузыря («sludge»-син
дром), кандидамикоз и другие суперинфекции.

Со стороны органов кроветворения: анемия, лейкопения, лейко
цитоз, лимфопения, нейтропения, гранулоцитопения, тромбоцитопе
ния, тромбоцитоз, базофилия, гематурия; носовые кровотечения, ге
молитическая анемия.

Лабораторные показатели: увеличение (уменьшение) протромби
нового времени, повышение активности «печеночных» трансаминаз 
и ЩФ, гипербилирубинемия, гиперкреатининемия, повышение кон
центрации мочевины, глюкозурия.

Взаимодействие. Цефтриаксон и аминогликозиды обладают си
нергизмом в отношении многих грамотрицательных бактерий.

Несовместим с этанолом.
НПВП и другие ингибиторы агрегации тромбоцитов увеличивают 

вероятность кровотечения.
При одновременном применении с «петлевыми» диуретиками 

и другими нефротоксичными ЛС возрастает риск развития нефроток
сического действия.

Фармацевтически несовместим с растворами, содержащими дру
гие антибиотики.

Особые указания. Цефтриаксон применяется только в условиях 
стационара.
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При одновременной тяжелой почечной и печеночной недостаточ
ности, у больных, находящихся на гемодиализе, следует регулярно 
определять концентрацию препарата в плазме.

При длительном лечении необходимо регулярно контролировать 
картину периферической крови, показатели функционального со
стояния печени и почек.

В редких случаях при УЗИ желчного пузыря отмечаются затемне
ния, которые исчезают после прекращения лечения. Даже если это 
явление сопровождается болями в правом подреберье, рекомендуют 
продолжение Назначения антибиотика и проведение симптоматиче
ского лечения.

Во время лечения противопоказано употребление этанола —воз
можны дисульфирамоподобные эффекты (гиперемия лица, спазм в 
животе и в области желудка, тошнота, рвота, головная боль, сниже
ние АД, тахикардия, одышка).

Свежеприготовленные растворы цефтриаксона физически и хи
мически стабильны в течение 6 ч при комнатной температуре.

При необходимости назначения препарата в период лактации сле
дует прекратить грудное вскармливание.

Пожилым и ослабленным больным может потребоваться назначе
ние витамина К.

В ЦЕФУРОКСИМ
Фарм. группа: антибиотик-цефалоспорин.
Синонимы: Аксетин; Зинацеф; Зиннат; Кетоцеф; Суперо; Цефук- 

сим; Цефурабол.
Формы выпуска. Внутрь: гранулы для приготовления суспензии 

для приема внутрь 125, 250 мг, 125, 250 мг|5 мл, таблетки покрытые 
оболочкой 0.5 г, 125, 250 мг;

Парентерально: порошок для приготовления раствора для внутри
венного и внутримышечного введения 0.75 г, 250 мг, порошок для 
приготовления раствора для инъекций 0.75, 1.5 г, 250 мг.

Химическое название. [6К-[6альфа,7бета-(7)Ц -3[[(Аминокарбо- 
нил)окси]метил]-7-[[2-фуранил(метоксиимино)ацетил]амино]-8-ок- 
со-5-тиа-1-азабицикло[4,2,0]окг-2-ен-2-карбоновая кислота (в виде 
аксетила, гидрохлорида или натриевой соли)

Фармакологическое действие. Цефалоспориновый антибиотик 
II поколения для перорального и парентерального применения. Дей
ствует бактерицидно (нарушает синтез клеточной стенки бактерий). 
Обладает широким спектром противомикробного действия.

Высокоактивен в отношении грамположителъных микроорганиз
мов, включая штаммы, устойчивые к пенициллинам (за исключением 
штаммов, резистентных к метициллину), Staphylococcus aureus, Strepto
coccus pyogenes (и другие бета-гемолитические стрептококки), Strepto
coccus pneumoniae, Streptococcus группы В (Streptococcus agalactiae), 
Streptococcus mitis (группы viridans), Bordetella pertussis, большинство 
Clostridium spp.\

грамотрицательных микроорганизмов (Escherichia coli, Klebsiella 
spp., Proteus mirabilis, Providencia spp., Proteus rettgeri, Haemophilus in
fluenzae, включая штаммы, резистентные к ампициллину; Haemophilus 
parainfluenzae, включая штаммы, резистентные к ампициллину; Мога- 
xella catarrhalis, Neisseria gonorrhoeae, включая штаммы, продуцирую
щие и не продуцирующие пенициллиназу, Neisseria meningitidis, Sal
monella spp., Borrelia burgdorferi)',
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грамположительных и грамотрицательных анаэробов (Peptococcus 
spp., Peptostreptococcus spp., Fusobaderium spp., Propionibaderium spp.).

К цефуроксиму нечувствительны: Clostridium difficile, Pseudomonas 
spp., Campylobacter spp., Acinetobacter calcoaceticus, Listeria monocytogenes, 
устойчивые к метициллину штаммы Staphylococcus aureus, Staphylococ
cus epidermidis, Legionella spp., Streptococcus (Enterococcus) faecalis, Mor- 
ganella morganii, Proteus vulgaris, Enterobacter spp., Citrobacter spp., Serra- 
tia spp., Bacteroides fragilis.

Фармакокинетика. Парентеральное введение: после в/м введения 
750 мг Стах достигается через 15-60 мин и составляет 27 мкг/мл. При 
в/в введении 750 мг и 1.5 г Стах через 15 мин составляет 50 и 100 мкг/ 
мл соответственно. Терапевтическая концентрация сохраняется 5.3 и 
8 ч соответственно.

Т1/2 при в/в и в/м введении —1.3-1.5 ч, у новорожденных детей —- 
2-2.5 ч.

Связь с белками плазмы — 33-50 %.
Не метаболизируется в печени.
Выводится почками путем клубочковой фильтрации и канальце

вой секреции 85-90 % в неизмененном виде в течение 8 ч (большая 
часть препарата выводится в течение первых 6 ч, создавая при этом 
высокие концентрации в моче); через 24 ч выводится полностью 
(50 % — путем канальцевой секреции, 50 % — путем клубочковой 
фильтрации).

Терапевтические концентрации регистрируются в плевральной 
жидкости, желчи, мокроте, миокарде, коже и мягких тканях. Кон
центрации цефуроксима, превышающие МПК для большинства мик
роорганизмов, могут быть достигнуты в костной ткани, синовиаль
ной и внутриглазной жидкостях. При менингите проникает через 
ГЭБ. Проходит через плаценту и проникает в грудное молоко.

Внутрь: хорошо всасывается и быстро гидролизуется в слизистой 
оболочке кишечника, распределяется в экстрацеллюлярной жидко
сти. Биодоступность после еды повышается (до 37-52 %).

Стах в плазме создается после применения таблеток через 2.5-3 ч, 
суспензии — 2.5-3.5 ч, Т1/2 — 1.2-1.3 ч и 1.4-1.9 ч соответственно.

Выводится в неизмененном виде почками: у взрослых 50 % до
зы — через 12 ч. При нарушении функции почек Т1/2 удлиняется.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами: заболевания дыхательных путей (бронхит, 
пневмония, абсцесс легких, эмпиема плевры и др.), ЛОР-органов 
(синусит, тонзиллит, фарингит, отит и др.), мочевыводящих путей 
(пиелонефрит, цистит, бессимптомная бакгериурия, гонорея и др.), 
кожи и мягких тканей (рожа, пиодермия, импетиго, фурункулез, 
флегмона, раневая инфекция, эризипелоид и др.), костей и суставов 
(остеомиелит, септический артрит и др.), органов малого таза (эндо
метрит, аднексит, цервицит), сепсис, менингит, болезнь Лайма (бор
релиоз), профилактика инфекционных осложнений при операциях 
на органах грудной клетки, брюшной полости, таза, суставов, (в т. ч. 
при операциях на легких, сердце, пищеводе, в сосудистой хирургии 
при высокой степени риска инфекционных осложнений, при ортопе
дических операциях).

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим цефа
лоспоринам, пенициллинам и карбапенемам).

С осторожностью. Период новорожденное™, недоношенность, 
ХПН, кровотечения и заболевания ЖКТ (в т. ч. в анамнезе, неспеци
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фический язвенный колит), ослабленные и истощенные пациенты, 
беременность, период лактации.

Режим дозирования. В/м, в/в или внутрь. В/в и в/м взрослым на
значают по 750 мг 3 раза в сутки; при инфекциях тяжелого течения — 
дозу увеличивают до 1500 мг 3-4 раза в сутки (при необходимости 
интервал между введениями может быть сокращен до 6 ч). Средняя 
суточная доза — 3-6 г.

Детям назначают по 30-100 мг/кг/сут в 3-4 приема. При большин
стве инфекций оптимальная доза составляет 60 мг/кг/сут. Новорож
денным и детям до 3 мес назначают 30 мг/кг/сут в 2-3 приема.

При гонорее —в/м, 1500 мг однократно (или в виде 2 инъекций 
по 750 мг с введением в разные области, например в обе ягодичные 
мышцы).

При бактериальном менингите — в/в, по 3 г каждые 8 ч; детям 
младшего и старшего возраста — 150-250 мг/кг/сут в 3-4 приема, но
ворожденным — 100 мг/кг/сут.

При операциях на брюшной полости, органах таза и при ортопе
дических операциях — в/в, 1500 мг при индукции анестезии, затем 
дополнительно — в/м, 750 мг, через 8 и 16 ч после операции.

При операциях на сердце, легких, пищеводе и сосудах — в/в, 1500 
мг при индукции анестезии, затем — в/м, по 750 мг 3 раза в сутки в 
течение последующих 24-48 ч.

При пневмонии — в/м или в/в, по 1500 мг 2-3 раза в сутки в тече
ние 48-72 ч, затем переходят на прием внутрь, по 500 мг 2 раза в су
тки в течение 7-10 дней.

При обострении хронического бронхита назначают в/м или в/в, 
по 750 мг 2-3 раза в сутки в течение 48-72 ч, затем переходят на при
ем внутрь, по 500 мг 2 раза в сутки в течение 5-10 дней.

При ХПН необходима коррекция режима дозирования: при КК 
10-20 мл/мин назначают в/в или в/м по 750 мг 2 раза в сутки, при 
КК менее 10 мл/мин — по 750 мг 1 раз в сутки.

Пациентам, находящимся на непрерывном гемодиализе с исполь
зованием артериовенозного шунта или на гемофильтрации высокой 
скорости в отделениях интенсивной терапии, назначают 750 мг 2 раза 
в сутки; для пациентов, находящихся на гемофильтрации низкой 
скорости, назначают дозы, рекомендуемые при нарушении функции 
почек.

Побочные эффекты. Аллергические реакции: озноб, сыпь, зуд, 
крапивница, редко — мультиформная экссудативная эритема, брон
хоспазм, злокачественная экссудативная эритема (синдром Стивен
са-Джонсона), анафилактический шок.

Местные реакции: раздражение, инфильтрат и боль в месте введе
ния, флебит.

Со стороны мочеполовой системы: зуд в промежности, вагинит.
Со стороны ЦНС: судороги.
Со стороны мочевыделительной системы: нарушение функции 

почек, дизурия.
Со стороны пищеварительной системы: диарея, тошнота, рвота, 

спазмы и боль в животе, изъязвления слизистой оболочки полости 
рта, кандидоз полости рта, редко — псевдомембранозный энтероко
лит.

Со стороны органов чувств: снижение слуха.
Со стороны органов кроветворения: гемолитическая анемия.
Лабораторные показатели: повышение активности «печеночных» 

ферментов, ЩФ, ЛДГ, гипербилирубинемия.
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Передозировка. Симптомы: возбуждение ЦНС, судороги.
Лечение: назначение противоэпилептических ЛС, контроль и под

держание жизненно важных функций организма, гемодиализ и пери
тонеальный диализ.

Взаимодействие. Одновременное пероральное назначение «петле
вых» диуретиков замедляет канальцевую секрецию, снижает почеч
ный клиренс, повышает концентрацию в плазме и увеличивает Т1/2 
цефуроксима.

При одновременном применении с аминогликозидами и диурети
ками повышается риск возникновения нефротоксических эффектов.

ЛС, снижающие кислотность желудочного сока, уменьшают вса
сывание цефуроксима и его биодоступность.

Фармацевтически совместим с водными растворами, содержащи
ми до 1 % лидокаина гидрохлорида, 0.9 % раствором NaCl, 5 % и 
10 % раствором декстрозы, 0.18 % раствором NaCl и 4 % раствором 
декстрозы, 5 % раствором декстрозы и 0.9 % раствором NaCl, раство
ром Рингера, раствором Хартмана, раствором натрия лактата, гепари
ном (10 и 50 ЕД/мл) в 0.9 % растворе NaCl.

Фармацевтически несовместим с аминогликозидами, раствором 
натрия гидрокарбоната 2.74 %.

Особые указания. Пациенты, имевшие в анамнезе аллергические 
реакции на пенициллины, могут иметь гиперчувствительность к це
фалоспориновым антибиотикам. В процессе лечения необходим кон
троль функции почек, особенно у больных, получающих препарат в 
высоких дозах. Лечение продолжают в течение 48-72 ч после исчез
новения симптомов, в случае инфекций, вызванных Streptococcus pyo
genes, курс лечения — не менее 7-10 дней.

Во время лечения возможна ложноположительная прямая реакция 
Кумбса и ложноположительная реакция мочи на глюкозу.

Готовый к употреблению раствор можно хранить при комнатной 
температуре в течение 7 ч, в холодильнике — в течение 48 ч. Допуска
ется применение пожелтевшего за время хранения раствора.

У пациентов, получающих цефуроксим, при определении концен
трации глюкозы в крови рекомендуют использовать тесты с глюкозо- 
оксидазой или гексокиназой.

При переходе от парентерального введения к приему внутрь сле
дует учитывать тяжесть инфекции, чувствительность микроорганиз
мов и общее состояние пациента. Если через 72 ч после приема це
фуроксима внутрь не отмечается улучшения, необходимо продолжить 
парентеральное введение.

В ЦИКЛОПИРОКС
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синоним — Батрафен.
Формы выпуска. Наружно: крем для наружного применения 1 %, 

раствор для наружного применения 8 %;
Вагинально: крем вагинальный 10 мг/г.
Химическое название. 6-Циклогексил-1-гидрокси-4-метил-2-(1Н)- 

пиридинон (и в виде оламина).
Фармакологическое действие. Противогрибковый препарат широ

кого спектра действия. Активен в отношении: Trichophyton rubrum, 
Trichophyton mentagrophytes, Trichophyton verrucosum, Trichophyton tonsu
rans, Trichophyton quinckeanum, Trichophyton equinum, Trichophyton con- 
centricum, Trichophyton epilans, Trichophyton ferrugineum, Trichophyton gal- 
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Inae, Trichophyton schoenleinii, Trichophyton soudanense, Trichophyton ter- 
restre, Trichophyton violaceum, Microsporum canis, Microsporum gypseum, 
Microsporum audouini, Microsporum langeroni, Microsporum nanum, Epider- 
mophyton floccosum, Candida (Candida albicans, Candida tropicalis, Candi
da krusei, Candida parapsilosis, Candida pseudotropicalis, Candida lipolyti- 
ca, Candida quiliermondii, Candida brumpti, Candida utilis, Candida viswa- 
nathii), Cryptococcus neoformans, Histoplasma capsulatum, Sporotrichum 
schenckii, Torulopsis glabrata, Blastomyces dermatidis, Paracoccidioides bra- 
ziliensis, Saccharomyces cerevisiae, Torula Bergeri, Aspergillus fumigatus, 
Aspergillus flavus, Aspergillus niger, Penicillium chrysogenum, Penicillium no- 
tatum, Absidia corymbifera, Mucor miehei, Paecilomyces varioti, Fusarium so- 
lani, Madurella grisea, Madurella mycetomi, Allescheria boydii, Cladosporium 
carrionii, Cladosporium trichoides, Philophora jeanselmei, Philophora pedro- 
soi, Philophora gougeroti, Hormodendrum dermatidis, Pyrenochaeta romeroi, 
Leptosphaeria senegalensis. Обладает антибактериальным действием в 
отношении грамположительных и большинства грамотрицательных 
возбудителей. Подавляет развитие микоплазм и трихомонад.

Фармакокинетика. Значения фунгицидных концентраций при од
нодневном применении превышают МПК в 20-30 раз (МПК для дер
матофитов, грибов рода кандида, плесневых и дрожжеподобных гри
бов — 0.98-3.9 мкг/мл, МПК для микоплазмы и Trichomonas vagina
lis— 7.8-31.3 мкг/мл).

При нанесении на обширные поверхности (750 кв. см) и на дли
тельное время (6 ч и более) может обнаруживаться в крови (1.3 % до
зы), при этом 94-97 % связывается с белками плазмы, Т1/2 составляет 
около 1.7 ч, выводится почками.

Показания. Лечение и профилактика грибковых инфекции кожи и 
слизистых оболочек (в т. ч. разноцветного лишая, онихомикозов, 
грибковых вагинитов и вульвовагинитов).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, детский возраст (до 10 лет).

Режим дозирования. Наружно, интравагинально.
Раствор для наружного применения или крем: наносят на пора

женные участки и слегка втирают 2 раза в день. Лечение следует про
водить до исчезновения кожных явлений (как правило, 2 нед). Для 
предупреждения рецидивов рекомендуется продолжать лечение еще в 
течение 1-2 нед после исчезновения симптомов.

Для профилактики микозов порошок для наружного применения 
(пудру) насыпают в носки и/или обувь.

При лечении и профилактике вагинитов и вульвовагинитов ис
пользуют вагинальные лекарственные формы — крем для интраваги- 
нального применения, суппозитории вагинальные или раствор (в ви
де спринцевания). Раствор: для спринцевания применяют 0.2 % рас
твор из одноразового флакона с наконечником 1 раз в сутки в тече
ние 5 дней.

Крем вагинальный: 1 раз в сутки вечером, перед сном вводят глу
боко во влагалище с помощью прилагаемого аппликатора одноразо
вого действия (1 доза — 5 г). Для каждой процедуры используют но
вый одноразовый аппликатор. Для предупреждения повторной ин
фекции необходимо дополнительно обрабатывать соседние с влага
лищем участки кожи (наружные половые органы вплоть до заднего 
прохода). Для этого, выдавив из тюбика небольшое количество кре
ма, наносят его на обрабатываемый участок с помощью ватного там
пона. Продолжительность лечения — 6 дней, при необходимости курс 
лечения продолжают до 14 дней.
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Вагинальные суппозитории: по 1 суппозиторию (100 мг) 1 раз в 
сутки в течение 3-6 дней, в зависимости от тяжести заболевания. Не 
исключается возможность «пинг-понг» эффекта. Для предупрежде
ния реинфицирования необходимо одновременное лечение половых 
партнеров.

Лечение онихомикозов: продолжительность — от 4 до 28 нед, в за
висимости от тяжести случая, средняя продолжительность — около 12 
нед.

Раствор следует наносить несколько раз в день, крем — вечером. В 
целях повышения эффективности лечения необходимо регулярно 
стачивать весь измененный материал ногтей и применять защитную 
повязку из пленки (вечером втирают в ноготь большое количество 
крема, дают ему немного просохнуть и перевязывают; утром повязку 
удаляют и несколько раз в течение дня втирают в ноготь раствор пре
парата).

Лак наносят тонким слоем на пораженный ноготь 1 раз в сутки в 
течение первого месяца через день, второго — 2 раза в неделю, 
третьего — 1 раз в неделю. Длительность применения не должна пре
вышать 6 мес. 1 раз в неделю лак удаляют с помощью обычного рас
творителя либо после теплой ванночки соскабливают верхний его 
слой.

Побочные эффекты. Местные реакции (редко): зуд, жжение или 
раздражение кожи, гиперемия и шелушение кожи около пораженно
го ногтя; аллергические реакции.

Взаимодействие. Эффект повышают системные противогрибковые 
ЛС.

Особые указания. Следует избегать попадания раствора и крема в 
глаза.

Рекомендуется одновременное лечение половых партнеров.
Во время лечения не рекомендуется использовать косметический 

лак для ногтей.
При длительном наружном применении препарата возможны яв

ления сенсибилизации.

В ЦИКЛОСЕРИН
Фарм. группа: антибиотик.
Синонимы: Коксерин; Майзер; Циклосерин.
Формы выпуска. Внутрь: капсулы 250 мг.
Химическое название. (R)-4-Амино-3-изоксазолидинон.
Фармакологическое действие. Бактерицидный антибиотик широ

кого спектра действия, нарушает синтез клеточной стенки, действуя 
как конкурентный антагонист D-аланина, подавляет ферменты, от
ветственные за синтез клеточной стенки.

Активен в отношении грамотрицателъных микроорганизмов, в 
концентрации 10-100 мг/'л — Rickettsia spp., Treponema spp. МПК по 
отношению к Mycobacterium tuberculosis составляет 3-25 мг/л на жид
кой и 10-20 мг/л и более —на плотной питательной среде. Лекарст
венная устойчивость возникает медленно (после 6 мес лечения разви
вается в 20-60 % случаев).

Фармакокинетика. Абсорбция после перорального приема — 
70-90 %. Практически не связывается с белками плазы.

ТСтах — 3-4 ч; пропорционально принятой дозе 0.25; 0.5 и 1 г Стах 
составляет 6, 24 и 30 мкг/л соответственно. После приема 250 мг ка
ждые 12 ч Стах — 25-30 мкг/мл.
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Хорошо проникает в жидкости и ткани организма, включая 
СМЖ, грудное молоко, желчь, мокроту, лимфатическую ткань, лег
кие, асцитическую и синовиальную жидкости, плевральный выпот, 
проходит через плаценту. В брюшной и плевральной полостях содер
жится 50-100 % от концентрации препарата в сыворотке крови.

Метаболизируется до 35 % веденной дозы. Т1/2 при нормальной 
функции почек —10ч.

Выводится путем клубочковой фильтрации в неизмененном виде: 
50 % через 12 ч, 65-70 % в пределах 24-72 ч, небольшие количества — 
с каловыми массами. При ХПН через 2-3 дня могут возникнуть яв

ления кумуляции.
Показания. Туберкулез (хронические формы, препарат резерва, в 

составе комбинированной терапии).
Атипичные микобактериальные инфекции (в т. ч. вызванные 

Mycobacterium avium), инфекции мочевыводящих путей.
Противопоказания. Гиперчувствительность, органические заболе

вания ЦНС, эпилепсия, эпилептические припадки (в т. ч. в анамне
зе), нарушения психики (тревожность, психоз, депрессия, в т. ч. в 
анамнезе), ХСН, ХПН (КК менее 50 мл/мин), алкоголизм, беремен
ность, период лактации.

С осторожностью. Детский возраст.
Режим дозирования. Внутрь, непосредственно перед приемом пи

щи (при раздражении слизистой оболочки ЖКТ — после еды), взрос
лым — по 0.25 г каждые 12 ч в течение первых 12 ч, затем при необ
ходимости, с учетом переносимости дозу осторожно увеличивают до 
250 мг каждые 6-8 ч под контролем концентрации препарата в сыво
ротке крови.

Максимальная суточная доза — 1 г. Пациентам старше 60 лет, а 
также с массой тела менее 50 кг — по 0.25 г 2 раза в сутки. Суточная 
доза для детей — 0.01-0.02 г/кг (не выше 0.75 г/сут).

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы: головная боль, 
головокружение, бессонница или сонливость, «кошмарные» сновиде
ния, тревожность, раздражительность, снижение памяти, парестезии, 
периферический неврит, тремор, эйфория, депрессия, суицидальная 
настроенность, психоз, эпилептиформные судороги.

Со стороны пищеварительной системы: тошнота, изжога, диарея.
Прочие: лихорадка, усиление кашля.
Передозировка.
Передозировка наблюдается при концентрации циклосерина в 

плазме 25-30 мг/мл — прием высоких доз, нарушение почечного кли
ренса; острое отравление может возникнуть при приеме внутрь более 
1 г/сут.

Симптомы хронической интоксикации при длительном приеме в 
дозе более 500 мг/сут: головная боль, головокружение, спутанность 
сознания, повышенная раздражительность, парестезии, психоз, диз
артрия, парез, судороги, кома.

Лечение: симптоматическое, активированный уголь, противоэпи- 
лептические ЛС. Для профилактики нейротоксических эффектов 
вводят пиридоксин в дозе 200-300 мг/сут, противосудорожные и седа
тивные ЛС.

Взаимодействие. Увеличивает скорость выведения пиридоксина 
почками (может вызывать развитие анемии и периферического нев
рита, требуется увеличение дозы пиридоксина).

Этанол увеличивает риск развития эпилептических припадков, 
особенно у лиц, страдающих хроническим алкоголизмом.
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Этионамид повышает риск возникновения побочных эффектов со 
стороны ЦНС, особенно судорожного синдрома.

Изониазид увеличивает частоту возникновения головокружения, 
сонливости.

Особые указания. Предупредить или уменьшить токсическое дей
ствие циклосерина можно, назначая в период лечения глутаминовую 
кислоту по 0.5 г 3-4 раза в сутки (до еды), и ежедневным в/м введе
нием натриевой соли АТФ (1 мл 1 % раствора), пиридоксина 200-300 
мг/сут.

Во время лечения необходимо контролировать функцию почек 
(концентрацию креатинина и азота мочевины в крови) и концентра
цию циклосерина в крови (не должна превышать 30 мкг/мл).

Следует ограничить психическое напряжение больных и исклю
чить возможные факторы перегрева (пребывание на солнце с непо
крытой головой, горячий душ).

В связи с быстрым развитием устойчивости при монотерапии 
циклосерином рекомендуется его сочетание с другими противотубер
кулезными ЛС.

В ЦИПРОФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон.
Синонимы: Акваципро; Алципро; Веро-Ципрофлоксацин; Ифици- 

про; Квинтор; Липрохин; Медоциприн; Микрофлокс; Проципро; Ре- 
ципро; Сифлокс; Цепрова; Циплокс; Ципринол; Ципробай; Ципро- 
бид; Ципробрин; Ципровин 250; Ципродар; Ципродокс; Ципролакэр; 
Ципролет; Ципропан; Ципросан; Ципросин; Ципрофлоксацин; Ци- 
профлоксацин-АКОС; Ципрофлоксацин-ФПО; Ципрофлоксацина 
гидрохлорид; Ципроцинал; Цитерал; Цифлоксинал; Цифлоцин; 
Цифран; Цифран ОД.

Формы выпуска. Внутрь: таблетки 0.5 г, 250 мг, таблетки покры
тые оболочкой 0.5; 0.75 г, 250 мг, таблетки пролонгированного дейст
вия покрытые оболочкой 0.5, 1 г;

Парентерально: концентрат для приготовления раствора для ин
фузий 100 мг, раствор для внутривенного введения 2 мг/мл, раствор 
для инфузий 2 мг/мл, 200 мг.

Химическое название. 1 -Циклопропил-6-фтор-1,4-дигидро-4-ок- 
со-7-(1-пиперазинил)-3-хинолин карбоновая кислота (в виде гидро
хлорида).

Фармакологическое действие. Противомикробное средство широ
кого спектра действия, производное фторхинолона, подавляет бакте
риальную ДНК-гиразу (топоизомеразы II и IV, ответственные за про
цесс суперспирализации хромосомной ДНК вокруг ядерной РНК, 
что необходимо для считывания генетической информации), наруша
ет синтез ДНК, рост и деление бактерий; вызывает выраженные мор
фологические изменения (в т. ч. клеточной стенки и мембран) и бы
струю гибель бактериальной клетки.

Действует бактерицидно на грамотрицательные организмы в пе
риод покоя и деления (так как не только влияет на ДНК-гиразу, но и 
вызывает лизис клеточной стенки), на грамположительные микроор
ганизмы — только в период деления.

Низкая токсичность для клеток макроорганизма объясняется от
сутствием в них ДНК-гиразы. На фоне приема ципрофлоксацина не 
происходит параллельной выработки устойчивости к другим анти
биотикам, не принадлежащим к группе ингибиторов гиразы, что де
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лает его высокоэффективным по отношению к бактериям, которые 
устойчивы, например, к аминогликозидам, пенициллинам, цефалос
поринам, тетрациклинам и многим другим антибиотикам.

К ципрофлоксацину чувствительны грамотрицательные аэробные 
бактерии: энтеробактерии (Escherichia coli, Salmonella spp., Shigella spp., 
Citrobacter spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp., Proteus mirabilis, Proteus 
viilgaris, Serratia marcescens, Haftiia alvei, Edwardsiella tarda, Providencia 
spp., Morganella morganii, Vibrio spp., Yersinia spp.), другие грамотрица
тельные бактерии {Haemophilus spp., Pseudomonas aeruginosa, Moraxella 
catarrhalis, Aeromonas spp., Pasteurella multocida, Plesiomonas shigelloides, 
Campylobacter jejuni, Neisseria spp.), некоторые внутриклеточные возбу
дители — Legionella pneumophila, Brucella spp., Chlamydia trachomatis, Li
steria monocytogenes, Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium kansasii, 
Corynebacterium diphtheriae',

грамположительные аэробные бактерии: Staphylococcus spp. 
{Staphylococcus aureus, Staphylococcus haemolyticus, Staphylococcus homi- 
nis, Staphylococcus saprophyticus), Streptococcus spp. {Streptococcus pyoge
nes, Streptococcus agalactiae).

Большинство стафилококков, устойчивых к метициллину, рези
стентны и к ципрофлоксацину. Чувствительность Streptococcus pneu
moniae, Enterococcus faecalis, Mycobacterium avium (расположенных 
внутриклеточно) — умеренная (для их подавления требуются высокие 
концентрации).

К препарату резистентны: Bacteroides fragilis, Pseudomonas cepacia, 
Pseudomonas maltophilia, Ureaplasma urealyticum, Clostridium difficile, No
cardia asteroides. He эффективен в отношении Treponema pallidum.

Резистентность развивается крайне медленно, поскольку, с одной 
стороны, после действия ципрофлоксацина практически не остается 
персистирующих микроорганизмов, а с другой —у бактериальных 
клеток нет ферментов, инактивирующих его.

Фармакокинетика. При пероральном приеме быстро и достаточно 
полно всасывается из ЖКТ (преимущественно в двенадцатиперстной 
и тощей кишке). Прием пищи замедляет всасывание, но не изменяет 
Стах и биодоступность. Биодоступность — 50-85 %, объем распределе
ния — 2-3.5 л/кг, связь с белками плазмы — 20-40 %. ТСтах при перо
ральном приеме — 60-90 мин, Стах линейно зависит от величины 
принятой дозы и составляет при дозах 250; 500; 750 и 1000 мг соот
ветственно 1.2; 2.4; 4.3 и 5.4 мкг/мл. Через 12 ч после приема внутрь 
250, 500 и 750 мг концентрация препарата в плазме снижается до 0.1; 
0.2 и 0.4 мкг/мл соответственно.

После в/в инфузии 200 или 400 мг ТСтах — 60 мин, Стах — 2.1 и 4.6 
мкг/мл соответственно. Объем распределения — 2-3 л/кг.

Хорошо распределяется в тканях организма (исключая ткань, бо
гатую жирами, например нервную ткань). Концентрация в тканях в 
2-12 раз выше, чем в плазме. Терапевтические концентрации дости
гаются в слюне, миндалинах, печени, желчном пузыре, желчи, ки
шечнике, органах брюшной полости и малого таза, матке, семенной 
жидкости, ткани простаты, эндометрии, фаллопиевых трубах и яич
никах, почках и мочевыводящих органах, легочной ткани, бронхи
альном секрете, костной ткани, мышцах, синовиальной жидкости и 
суставных хрящах, перитонеальной жидкости, коже. В СМЖ прони
кает в небольшом количестве, где его концентрация при отсутствии 
воспаления мозговых оболочек составляет 6-10 % от таковой в сыво
ротке крови, а при воспаленных — 14-37 %. Ципрофлоксацин хоро
шо проникает также в глазную жидкость, бронхиальный секрет, 
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плевру, брюшину, лимфу, через плаценту. Концентрация ципрофлок
сацина в нейтрофилах крови в 2-7 раз выше, чем в сыворотке крови.

Активность несколько снижается при значениях pH менее 6.
Метаболизируется в печени (15-30 %) с образованием малоактив

ных метаболитов (диэтилципрофлоксацин, сульфоципрофлоксацин, 
оксоципрофлоксацин, формилципрофлоксацин).

Т1/2 — около 4 ч при пероральном пути введении и 5-6 ч — при в/ 
в, при ХПН — до 12 ч. Выводится в основном почками путем каналь
цевой фильтрации и канальцевой секреции в неизмененном виде 
(при приеме внутрь — 40-50 %, при в/в введении — 50-70 %) и в виде 
метаболитов (при приеме внутрь — 15 %, при в/в введении — 10 %), 
остальная часть — через ЖКТ. Небольшое количество выводится с 
грудным молоком. После в/в введения концентрация в моче в тече
ние первых 2 ч после введения почти в 100 раз больше, чем в сыво
ротке крови, что значительно превосходит МПК для большинства 
возбудителей инфекций мочевыводящих путей.

Почечный клиренс —3-5 мл/мин/кг; общий клиренс —8-10 мл/ 
мин/кг.

При ХПН (КК выше 20 мл/мин) процент выводимого через поч
ки препарата снижается, но кумуляции в организме не происходит 
вследствие компенсаторного увеличения метаболизма препарата и 
выведения с каловыми массами. Больным с тяжелой почечной недос
таточностью (КК ниже 20 мл/мин/1.73 кв. м) необходимо назначать 
72 суточной дозы.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми микроорганизмами: заболевания дыхательных путей — острый и 
хронический (в стадии обострения) бронхит, пневмония, бронхоэкта
тическая болезнь, муковисцидоз;

инфекции ЛОР-органов — средний отит, гайморит, фронтит, си
нусит, мастоидит, тонзиллит, фарингит;

инфекции почек и мочевыводящих путей — цистит, пиелонефрит; 
инфекции органов малого таза и половых органов — простатит, 

аднексит, сальпингит, оофорит, эндометрит, тубулярный абсцесс, 
пельвиоперитонит, гонорея, мягкий шанкр, хламидиоз;

инфекции брюшной полости — бактериальные инфекции ЖКТ, 
желчных путей, перитонит, внутрибрюшинные абсцессы, сальмонел
лез, брюшной тиф, кампилобактериоз, иерсиниоз, шигеллез, холера;

инфекции кожи и мягких тканей — инфицированные язвы, раны, 
ожоги, абсцессы, флегмона;

костей и суставов — остеомиелит, септический артрит;
сепсис; инфекции на фоне иммунодефицита (возникающего при 

лечении иммунодепрессивными Л С или у больных с нейтропенией);
профилактика инфекций при хирургических вмешательствах.
Противопоказания. Гиперчувствительность, псевдомембранозный 

колит, детский возраст (до 18 лет —до завершения процесса форми
рования скелета), беременность, период лактации.

С осторожностью. Выраженный атеросклероз сосудов головного 
мозга, нарушение мозгового кровообращения, психические заболева
ния, эпилептический синдром, эпилепсия, выраженная почечная и/ 
или печеночная недостаточность, пожилой возраст.

Режим дозирования. Внутрь, по 0.25 г 2-3 раза в сутки, при тяже
лом течении инфекций — 0.5-0.75 г 2-3 раза в сутки.

При инфекциях мочевыводящих путей — по 0.25-0.5 г 2 раза в су
тки; курс лечения — 7-10 дней.
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При неосложненной гонорее — 0.25-0.5 г однократно; при сочета
нии гонококковой инфекции с хламидийной и микоплазменной — 
0.75 г каждые 12 ч в течение 7-10 дней.

При шанкроиде — по 0.5 г 2 раза в день в течение нескольких 
дней.

При менингококковом носительстве в носоглотке — однократно, 
0.5 или 0.75 г.

При хроническом носительстве сальмонелл — внутрь, по 0.25 г 4 
раза; курс лечения — до 4 нед. При необходимости дозировка может 
быть увеличена до 0.5 г 3 раза в сутки.

При пневмонии, остеомиелите — внутрь, по 0.75 г 2 раза в сутки. 
Продолжительность лечения остеомиелита может составлять до 
2 мес.

При инфекциях ЖКТ, вызванных Staphylococcus aureus,— по 
0.75 г каждые 12 ч в течение 7-28 дней.

Лечение следует продолжать еще не менее 3 дней после нормали
зации температуры тела или исчезнования клинических симптомов.

При скорости клубочковой фильтрации (КК 31-60 мл/мин/1.73 
кв. м или сывороточной концентрации креатинина от 1.4 до 1.9 мг/ 
100 мл) максимальная суточная доза — 1 г. При скорости клубочко
вой фильтрации ниже 30 мл/мин/1.73 кв. м или сывороточной кон
центрации креатинина выше 2 мг/100 мл максимальная суточная до
за — 0.5 г.

Если больному проводится гемодиализ или перитонеальный диа
лиз — 0.25-0.5 г/сут, но принимать препарат следует после сеанса ге
модиализа.

При тяжелом течении инфекций (например, при рецидивирую
щем муковисцидозе, инфекциях брюшной полости, костей и суста
вов), вызванных Pseudomonas или стафилококками, при острых пнев
мониях, вызванных Streptococcus pneumoniae, и при хламидийных ин
фекциях мочеполовых путей доза должна быть повышена до 0.75 г 
каждые 12 ч.

Таблетки следует проглатывать целиком с небольшим количест
вом жидкости после приема пищи. При приеме таблетки натощак ак
тивное вещество всасывается быстрее.

В/в капельно: продолжительность инфузии составляет 30 мин при 
дозе 0.2 г и 60 мин — при дозе 0.4 г. Инфузионные растворы, готовые 
к использованию, можно совмещать с 0.9 % раствором NaCl, раство
ром Рингера и Рингер-лакгата, 5 % и 10 % раствором декстрозы, 
10 % раствором фруктозы, а также раствором, содержащим 5 % рас
твор декстрозы с 0.225 % или 0.45 % раствором NaCl.

При неосложненных инфекциях мочевыводящих путей, инфекци
ях нижних отделов дыхательных путей разовая доза — 0.2 г; при ос
ложненных инфекциях верхних отделов мочевыводящий путей, при 
тяжелом течении инфекций (в т. ч. при пневмонии, остеомиелите) 
разовая доза — 0.4 г. При необходимости в/в лечения особо тяжелых, 
угрожающих жизни или рецидивирующих инфекций, вызванных 
Pseudomonas, стафилококками или Streptococcus pneumoniae, доза мо
жет быть увеличена до 0.4 г с кратностью введения до 3 раз в сутки. 
Продолжительность лечения при остеомиелите может достигать до 2 
мес.

При хроническом носительстве сальмонелл — по 0.2 г 2 раза в су
тки; курс лечения —до 4 нед. При необходимости дозировка может 
быть увеличена до 0.5 г 3 раза в сутки.

При острой гонорее — 0.1 г однократно.
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Для профилактики инфекций при хирургических вмешательст
вах — 0.2-0.4 г за 0.5-1 ч до операции; при продолжительности опера
ции свыше 4 ч вводят повторно в той же дозе.

Средняя длительность лечения: 1 день — при острой неосложнен
ной гонорее и цистите; до 7 дней — при инфекциях почек, мочевыво
дящих путей и брюшной полости, в течение всего периода нейтропе- 
нической фазы — у больных с ослабленными защитными силами ор
ганизма, но не более 2 мес —при остеомиелите и 7-14 дней —при 
всех остальных инфекциях. При стрептококковых инфекциях в связи 
с опасностью поздних осложнений, а также при хламидийных ин
фекциях лечение должно продолжаться не менее 10 дней. У больных 
с иммунодефицитом лечение проводят в течение всего периода ней
тропении.

Лечение следует проводить еще не менее 3 дней после нормализа
ции температуры тела или исчезнования клинических симптомов.

При скорости клубочковой фильтрации (КК 31-60 мл/мин/1.73 
кв. м или сывороточной концентрации креатинина от 1.4 до 1.9 мг/ 
100 мл) максимальная суточная доза — 0.8 г.

При скорости клубочковой фильтрации (КК ниже 30 мл/мин/1.73 
кв. м или сывороточной концентрации креатинина выше 2 мг/100 
мл) максимальная суточная доза — 0.4 г.

Пожилым пациентам дозу снижают на 30 %.
При перитонитах допустимо использовать интраперитонеальное 

введение инфузионных растворов в дозе 50 мг 4 раза в сутки на 1 л 
диализата.

После в/в применения можно продолжить лечение перорально.
Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош

нота, диарея, рвота, боль в животе, метеоризм, снижение аппетита, 
холестатическая желтуха (особенно у пациентов с перенесенными за
болеваниями печени), гепатит, гепатонекроз.

Со стороны нервной системы: головокружение, головная боль, 
повышенная утомляемость, тревожность, тремор, бессонница, «кош
марные» сновидения, периферическая паралгезия (аномалия воспри
ятия чувства боли), повышенное потоотделение, повышение внутри
черепного давления, спутанность сознания, депрессия, галлюцина
ции, а также другие проявления психотических реакций (изредка 
прогрессирующих до состояний, в которых пациент может причи
нить себе вред), мигрень, обморочные состояния, тромбоз церебраль
ных артерий.

Со стороны органов чувств: нарушения вкуса и обоняния, нару
шение зрения (диплопия, изменение цветовосприятия), шум в ушах, 
снижение слуха.

Со стороны ССС: тахикардия, нарушения сердечного ритма, сни
жение АД.

Со стороны кроветворной системы: лейкопения, гранулоцитопе- 
ния, анемия, тромбоцитопения, лейкоцитоз, тромбоцитоз, гемолити
ческая анемия.

Со стороны лабораторных показателей: гипопротромбинемия, по
вышение активности «печеночных» трансаминаз и ЩФ, гиперкреа- 
тининемия, гипербилирубинемия, гипергликемия.

Со стороны мочевыделительной системы: гематурия, кристаллу- 
рия (прежде всего при щелочной моче и низком диурезе), гломеруло
нефрит, дизурия, полиурия, задержка мочи, альбуминурия, уретраль
ные кровотечения, гематурия, снижение азотвыделительной функции 
почек, интерстициальный нефрит.

922



Аллергические реакции: кожный зуд, крапивница, образование 
волдырей, сопровождающихся кровотечениями, и появление малень
ких узелков, образующих струпья, лекарственная лихорадка, точеч
ные кровоизлияния на коже (петехии), отек лица или гортани, одыш
ка, эозинофилия, повышенная светочувствительность, васкулит, уз
ловая эритема, мулътиформная экссудативная эритема (в т. ч. син
дром Стивенса—Джонсона), токсический эпидермальный некролиз 
(синдром Лайелла).

Прочие: артралгия, артрит, тендовагинит, разрывы сухожилий, ас
тения, миалгия, суперинфекции (кандидоз, псевдомембранозный ко
лит), «приливы» крови к лицу.

Передозировка. Лечение: специфический антидот неизвестен. Не
обходимо тщательно контролировать состояние больного, провести 
промывание желудка и другие меры неотложной помощи, обеспечить 
достаточное поступление жидкости. С помощью гемо- или перитоне
ального диализа может быть выведено лишь незначительное (менее 
10 %) количество препарата.

Взаимодействие. Вследствие снижения активности процессов 
микросомального окисления в гепатоцитах повышает концентрацию 
и удлиняет Т1/2 теофиллина (и других ксантинов, например кофеина), 
пероральных гипогликемических ЛС, непрямых антикоагулянтов, 
способствует снижению протромбинового индекса.

При сочетании с другими противомикробными ЛС (р-лактамные 
антибиотики, аминогликозиды, клиндамицин, метронидазол) обычно 
наблюдается синергизм; может успешно применяться в комбинации 
с азлоциллином и цефтазидимом при инфекциях, вызванных Pseudo
monas spp.; с мезлоциллином, азлоциллином и другими р-лактамными 
антибиотиками — при стрептококковых инфекциях; с изоксазолпе- 
нициллинами и ванкомицином — при стафилококковых инфекциях; 
с метронидазолом и клиндамицином — при анаэробных инфекциях.

Усиливает нефротоксическое действие циклоспорина, отмечается 
увеличение сывороточного креатинина, у таких пациентов необходим 
контроль этого показателя 2 раза в неделю.

При одновременном приеме усиливает действие непрямых анти
коагулянтов.

Пероральный прием совместно с Fe-содержащими ЛС, сукраль- 
фатом и антацидными ЛС, содержащими Mg2+, Са2+ и А13+, приводит 
к снижению всасывания ципрофлоксацина, поэтому его следует на
значать за 1-2 ч до или через 4 ч после приема вышеуказанных Л С.

НПВП (исключая АСК) повышают риск развития судорог.
Диданозин снижает всасывание ципрофлоксацина вследствие об

разования с ним комплексов с содержащимися в диданозине А13+ и 
Mg2+.

Метоклопрамид ускоряет абсорбцию, что приводит к уменьше
нию времени достижения его Стах.

Совместное назначение урикозурических ЛС приводит к замедле
нию выведения (до 50 %) и повышению плазменной концентрации 
ципрофлоксацина.

Инфузионный раствор фармацевтически несовместим со всеми 
инфузионными растворами и ЛС, которые физико-химически неус
тойчивы при кислой среде (pH инфузионного раствора ципрофлокса
цина — 3.9-4.5). Нельзя смешивать раствор для в/в введения с раство
рами, имеющими pH более 7.
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Особые указания. При одновременном в/в введении ципрофлок
сацина и ЛС для общей анестезии из группы производных барбиту
ровой кислоты необходим постоянный контроль ЧСС, АД, ЭКГ.

Во избежание развития кристаллурии недопустимо превышение 
рекомендованной суточной дозы, необходимо также достаточное по
требление жидкости и поддержание кислой реакции мочи.

Во время лечения следует воздерживаться от занятий потенциаль
но опасными видами деятельности, требующими повышенного вни
мания и быстроты психических и двигательных реакций.

Больным с эпилепсией, приступами судорог в анамнезе, сосуди
стыми заболеваниями и органическими поражениями мозга, в связи 
с угрозой развития побочных реакций со стороны ЦНС, ципрофлок
сацин следует назначать только по «жизненным» показаниям.

При возникновении во время или после лечения тяжелой и дли
тельной диареи следует исключить диагноз псевдомембранозного ко
лита, который требует немедленной отмены препарата и назначения 
соответствующего лечения.

При появлении болей в сухожилиях или первых признаков тендо- 
вагинита лечение следует прекратить (описаны отдельные случаи 
воспаления и даже разрыва сухожилий во время лечения фторхино- 
лонами).

В период лечения следует избегать контакта с прямыми солнеч
ными лучами.

В ЦИПРОФЛОКСАЦИН
Фарм. группа: противомикробное средство — фторхинолон.
Синонимы: Цилоксан; Циплокс; Ципродокс; Ципролет; Ципро- 

лон; Ципромед; Ципрофлоксацин; Ципрофлоксацин-АКОС; Циф- 
ран.

Формы выпуска. Местно: капли глазные 3 мг/мл, капли глазные и 
ушные 3 мг/мл, капли ушные 3 мг/мл, мазь глазная 3 мг/мл.

Химическое название. 1 - Циклопропил-6-фтор- 1,4-дигидро-4-ок- 
со-7-(1-пиперазинил)-3-хинолин карбоновая кислота (в виде гидро
хлорида).

Фармакологическое действие. Противомикробное средство широ
кого спектра действия, производное фторхинолона, подавляет бакте
риальную ДНК-гиразу (топоизомеразы II и IV, ответственные за про
цесс суперспирализации хромосомной ДНК вокруг ядерной РНК, 
что необходимо для считывания генетической информации), наруша
ет синтез ДНК, рост и деление бактерий; вызывает выраженные мор
фологические изменения (в т. ч. клеточной стенки и мембран) и бы
струю гибель бактериальной клетки.

Действует бактерицидно на грамотрицательные организмы в пе
риод покоя и деления (так как не только влияет на ДНК-гиразу, но и 
вызывает лизис клеточной стенки), на грамположительные микроор
ганизмы — только в период деления.

Низкая токсичность для клеток макроорганизма объясняется от
сутствием в них ДНК-гиразы. На фоне приема ципрофлоксацина не 
происходит параллельной выработки устойчивости к другим анти
биотикам, не принадлежащим к группе ингибиторов гиразы, что де
лает его высокоэффективным по отношению к бактериям, которые 
устойчивы, например, к аминогликозидам, пенициллинам, цефалос
поринам, тетрациклинам и многим другим антибиотикам.
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К ципрофлоксацину чувствительны грамотрицательные аэробные 
бактерии: энтеробактерии (Escherichia coli, Salmonella spp., Shigella spp., 
Citrobacter spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp., Proteus mirabilis, Proteus 
vulgaris, Serratia marcescens, Hafriia alvei, Edwardsiella tarda, Providencia 
spp., Morganella morganii, Vibrio spp., Yersinia spp.), другие грамотрица
тельные бактерии (Haemophilus spp., Pseudomonas aeruginosa, Moraxella 
catarrhalis, Aeromonas spp., Pasteurella multocida, Plesiomonas shigelloides, 
Campylobacter jejuni, Neisseria spp.), некоторые внутриклеточные возбу
дители — Legionella pneumophila, Brucella spp., Chlamydia trachomatis, Li
steria monocytogenes, Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium kansasii, 
Corynebacterium diphtherias,

грамположительные аэробные бактерии: Staphylococcus spp. 
(Staphylococcus aureus, Staphylococcus haemolyticus, Staphylococcus homi- 
nis, Staphylococcus saprophyticus), Streptococcus spp. (Streptococcus pyoge
nes, Streptococcus agalactiae).

Большинство стафилококков, устойчивых к метициллину, рези
стентны и к ципрофлоксацину. Чувствительность Streptococcus pneu
moniae, Enterococcus faecalis, Mycobacterium avium (расположенных 
внутриклеточно) — умеренная (для их подавления требуются высокие 
концентрации).

К препарату резистентны: Bacteroides fragilis, Pseudomonas cepacia, 
Pseudomonas maltophilia, Ureaplasma urealyticum, Clostridium difficile, No- 
cardia asteroides. Неэффективен в отношении Treponema pallidum.

Резистентность развивается крайне медленно, поскольку, с одной 
стороны, после действия ципрофлоксацина практически не остается 
персистирующих микроорганизмов, а с другой —у бактериальных 
клеток нет ферментов, инактивирующих его.

Фармакокинетика. Стах в плазме при использовании глазных ка
пель — менее 5 нг/мл. Средняя концентрация — ниже 2.5 нг/мл.

Показания. В офтальмологии: инфекционно-воспалительные за
болевания глаз [острый и подострый конъюнктивит, блефарит, бле- 
фароконъюнктивит, кератит, кератоконъюнктивит, бактериальная яз
ва роговицы, хронический дакриоцистит, мейболит (ячмень), инфек
ционные поражения глаз после травм или попадания инородных 
тел], пред- и послеоперационная профилактика инфекционных ос
ложнений в офтальмохирургии.

В оториноларингологии: наружный отит, лечение послеопераци
онных инфекционных осложнений.

Противопоказания. Гиперчувствительность, вирусный кератит, 
детский возраст (до 1 года — для глазных капель, 2 года — для глаз
ной мази).

Режим дозирования. Местно. При легкой и умеренно тяжелой ин
фекции закапывают по 1-2 кап в конъюнктивальный мешок пора
женного глаза каждые 4 ч, при тяжелой инфекции — по 2 кап каж
дый час. После улучшения состояния дозу и частоту инстилляций 
уменьшают.

При бактериальной язве роговицы: по 1 кап каждые 15 мин в те
чение 6 ч, затем по 1 кап каждые 30 мин в часы бодрствования; на 2- 
й день — по 1 кап каждый час в часы бодрствования; с 3-го по 14-й 
день — по 1 кап каждые 4 ч в часы бодрствования. Если после 14 
дней терапии эпителизация не произошла, лечение можно продол
жить.

Глазную мазь закладывают за нижнее веко пораженного глаза.
Побочные эффекты. Аллергические реакции, зуд, жжение, легкая 

болезненность и гиперемия конъюнктивы или в области барабанной 

925



перепонки, тошнота, редко — отек век, светобоязнь, слезотечение, 
ощущение инородного тела в глазах, неприятный привкус во рту сра
зу после закапывания, снижение остроты зрения, появление белого 
кристаллического преципитата у больных с язвой роговицы, кератит, 
кератопатия, появление пятен или инфильтрация роговицы, развитие 
суперинфекции.

Особые указания. Раствор в виде глазных капель не предназначен 
для внутриглазных инъекций. При использовании других офтальмо
логических ЛС интервал между их введением должен составлять не 
менее 5 мин.

В ЭКОНАЗОЛ
Фарм. группа: противогрибковое средство.
Синонимы: Гино-Певарил; Ифенек; Певарил; Экалин; Экодакс; 

Экомикол; Эконазол-ЛХ.
Формы выпуска. Наружно: аэрозоль для наружного применения 

1 %, крем для наружного применения 1 %, порошок для наружного 
применения 1 %, раствор для наружного применения 1 %;

Вагинально: суппозитории вагинальные 50, 150 мг.
Химическое название. 1-[2-[4-Хлорфенил)метокси]-2-(2,4-дихлор- 

фенил)этил]-1Н-имидазол (в виде нитрата).
Фармакологическое действие. Противогрибковый препарат широ

кого спектра для местного применения, производное имидазола. 
Оказывает фунгицидное и бактерицидное действие. Тормозит синтез 
эргостерола, регулирующего проницаемость клеточной стенки мик
роорганизмов.

Активен против дерматофитов, дрожжевых и плесневых грибков: 
Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes, Trichophyton tonsurans, 
Microsporum canis, Microsporum audouini, Microsporum gypseum, Candida 
albicans, Torulopsis, Rhodotorula, Malassezia furfur, Epidermophyton flocco- 
sum, Pityrosporum orbiculare, Aspergillus, Cladosporium, Scopulariopsis bre- 
vicautus и некоторых грамположительных бактерий (стрептококков, 
стафиллококков и Nocardia minutissima). Эффективен в отношении 
грибов, устойчивых к лечению другими ЛС. При местном примене
нии вызывает гибель грибов в течение 3 дней, способствует быстрой 
регрессии жжения и зуда кожных покровов.

Фармакокинетика. При нанесении на кожу системная абсорбция 
минимальна и практически незначима. Терапевтические концентра
ции создаются в роговом и других слоях эпидермиса, а также в дерме.

Менее 1 % применяемой дозы выводится с каловыми массами и 
почками.

Показания. Дерматомикозы (в т. ч. поражения волос), вызванные 
дерматофитами, дрожжами, плесневыми грибами, в т. ч. осложнен
ные суперинфекцией грамположительными бактериями; эритразма, 
разноцветный лишай, кожные инфекции, вызванные грамположи
тельными микроорганизмами; онихомикозы, вульвовагинальные ми
козы (молочница), грибковый баланит, кольпит, микозы слухового 
канала.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
С осторожностью. Беременность (I триместр), период лактации.
Режим дозирования. Наружно: на пораженный участок кожи на

носят крем тонким ровным слоем или распыляют аэрозоль с расстоя
ния не менее 10 см и втирают до полного впитывания 2 раза в день 
(утром и вечером). Длительность применения — 2 нед, при лечении 
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высококератинизированных участков кожи (стоп)—до 1.5 мес. При 
лечении онихомикозов рекомендуется наносить крем под окклюзи
онную повязку.

Интравагинально (в форме крема и суппозиториев): вводят глубо
ко во влагалище (крем — с помощью аппликатора) в положении 
больных лежа 1 раз в день (перед сном). Средняя продолжительность 
назначения суппозиториев 50 мг и крема — 2 нед, суппозиториев 150 
мг — 3 дня. В случае недостаточной эффективности стандартного 3- 
дневного курса возможно его продолжение на 3 дня и проведение по
вторного курса через 10 дней. Влажные участки промежности перед 
нанесением крема необходимо подсушить полосками марли. Во вре
мя менструального кровотечения вводят интравагинально по обыч
ной схеме.

При микозах слухового канала закапывают 1-2 кап раствора или 
вставляют в канал марлевую турунду, смоченную в нем.

Побочные эффекты. Жжение, зуд, раздражение и гиперемия кожи, 
крапивница, сухость, гипопигментация, атрофия кожи.

Особые указания. У больных экземой перед началом лечения не
обходимо провести противоэкземную терапию.

Следует избегать попадания препарата в глаза.
При вульвовагинальных микозах обязательно лечение полового 

партнера.
При отсутствии эффекта от терапии в указанные сроки необходи

мо пересмотреть диагноз.
При появлении первых симптомов гиперчувствительности или 

раздражении препарат необходимо отменить.

[=) ЭМЕТИН
Фарм. группа: противоамебное средство.
Синоним — Эметин.
Формы выпуска. Парентерально: раствор для внутримышечного и 

подкожного введения 10 мг/мл.
Химическое название. 6’,7’,10,11-Тетраметоксиэметан.
Фармакологическое действие. Противопротозойное средство, об

ладающее противоамебной, а также противовирусной (Varicella zoster) 
активностью. Антиамебное действие обусловлено способностью пре
парата вызывать дегенерацию ядер и ретикуляцию цитоплазмы. На
рушает синтез протеинов, ингибируя процесс переноса аминокислот 
от тРНК к рибосомному белку. Под влиянием эметина погибают ве
гетативные формы амеб; на цистные формы оказывает слабое дейст
вие. Наиболее активен при абсцессном амебиазе, чем при амебной 
дизентерии. При хроническом бессимптомном амебиазе он не прояв
ляет химиотерапевтической активности. Под влиянием эметина ядра 
вегетативных форм амеб подвергаются дегенеративным изменениям, 
появляется сетчатость цитоплазмы. Прекращается размножение про
стейших, в результате чего они фагоцитируются.

Фармакокинетика. Эметин обладает горьким вкусом и раздражаю
щим действием, поэтому при пероральном введении развиваются 
тошнота и рвота. В результате этого препарат из ЖКТ всасывается не 
полностью. Поэтому его используют только парентерально (п/к или 
глубоко в/м). При этом он хорошо абсорбируется и поступает в 
кровь, а затем в различные органы и ткани. Более всего накапливает
ся в печени, а также в селезенке, легких, почках. Через ГЭБ не про
никает. Подвергается гепатобилиарной секреции. Удаляется через 
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почки и с содержимым кишечника. Способен кумулировать. Значи
тельные концентрации регистрируются даже через 40-60 дней после 
завершения лечения.

Показания. Амебная дизентерия (острые кишечные проявления); 
опоясывающий лишай.

Противопоказания. Гиперчувствительность, детский возраст (до 
6 мес).

Режим дозирования. П/к или в/м, взрослым —по 1.5 мл 1 % рас
твора 2 раза в сутки. Высшая разовая доза для взрослых — 0.05 г (5 мл 
1 % раствора); суточная — 0.1 г (10 мл 1 % раствора).

Дозы для детей: 6 мес—1 год — 0.005 г; 1-2 года — 0.01 г; 2-5 лет — 
0.02 г; 5-9 лет — 0.03 г; 9-15 лет — 0.04 г.

Курс лечения — 4-6 дней, максимум — 7-8 сут. Повторный курс 
проводят не ранее чем через 7-10 сут. Максимальная доза на курс ле
чения—0.01 г/кг. При первых острых проявлениях проводят 1-2 
цикла лечения. При затянувшихся формах — 3-4 цикла, одновремен
но с другими антибактериальными ЛС.

При опоясывающем герпесе — в/м, по 2 мл 1 % раствора 2 раза в 
день (при раннем назначении через 1-2 дня прекращаются боли и 
высыпания).

Побочные эффекты. Слабость, тошнота, рвота, миалгия, кардиал
гия, полиневрит.

Особые указания. Когда стул принимает оформленный или полу- 
оформленный вид, переходят на другие противоамебные ЛС.

® ЭПИРУБИЦИН
Фарм. группа: противоопухолевое средство — антибиотик.
Синонимы: Веро-эпирубицин; Фарморубицин; Фарморубицин бы

строрастворимый; Эпилем.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для внутривенного введения 10, 50 мг, лиофилизат для при
готовления раствора для инъекций 10, 50 мг, раствор для инъекций 
10, 20, 50, 200 мг.

Химическое название. (88-цис)-10-[(3-Амино-2,3,6-тридезокси- 
альфа-Ь-арабиногексопиранозил)окси]-7,8,9,10-тетрагидро-6,8,11- 
тригидрокси- 8 - (гидроксиацетил) -1 -метокси- 5,12-нафтацендион (в
виде гидрохлорида).

Фармакологическое действие. Противоопухолевое средство из 
группы синтетических антрациклиновых антибиотиков. Механизм 
действия связан с образованием сшивок и разрывов в молекуле ДНК 
опухолевых клеток, в результате чего происходит торможение синтеза 
нуклеиновых кислот (ДНК и РНК) и белка. В меньшей степени, чем 
у доксорубицина, выражена системная (общая) и кардиогенная ток
сичность, обладает лучшим терапевтическим индексом.

Фармакокинетика. После в/в введения быстро и равномерно рас
пределяется в тканях организма. Не проникает через ГЭБ. Степень 
связывания с белками плазмы (преимущественно альбумином) прак
тически не зависит от концентрации препарата в крови и составляет 
77 %. Накапливается также в эритроцитах. Общая концентрация пре
парата в крови в 2 раза выше, чем его концентрации в плазме.

Метаболизируется путем окисления в печени, быстро и интенсив
но, с образованием метаболита — 13-оксиэпирубицина и конъюгатов 
с глюкуроновой кислотой. Т1/2 — 40 ч. Выводится в основном с жел
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чью в виде метаболитов, частично (10 %)—почками. Общий кли
ренс — 900 мл/мин.

Показания. Рак молочной железы, яичников, желудка, кишечника 
(сигмовидная и прямая кишка), печени, поджелудочной железы, мо
чевого пузыря, легких, острый лейкоз, ходжкинская (лимфогрануле
матоз) и неходжкинская лимфомы, меланома, миеломная болезнь, 
саркома (мягких тканей, остеогенная), нейробластома, опухоли голо
вы и шеи.

Противопоказания. Гиперчувствительность, декомпенсированная 
ХСН, тяжелые аритмии, печеночная недостаточность, беременность, 
период лактации.

С осторожностью. Миелосупрессия, ранее проводимая терапия 
максимальными дозами доксорубицина и даунорубицина, ХСН.

Режим дозирования. В/в (медленно), в течение 3-5 мин. При мо
нотерапии курсовая доза — 60-90 мг/кв. м поверхности тела, ее мож
но разделить на 2-3 дня и повторить через 21 день. Общая курсовая 
доза не должна превышать 900 мг/кв. м поверхности тела. При угне
тении функции костного мозга, предшествующей цитостатической и 
лучевой терапии, опухолевой инфильтрации, пациентам пожилого 
возраста рекомендуемая доза — 60-5 мг/кв. м поверхности тела. При 
печеночной недостаточности средней степени (билирубин 1.4-3 мг/ 
100 мл крови) дозу снижают на 50 %, а при тяжелой (билирубин бо
лее 3 мг/100 мл крови) — на 75 %.

При раке мочевого пузыря вводят внутрипузырно, 30-80 мг (пред
варительно 50 мг растворяют в 25-50 мл 0.9 % раствора NaCl) 1 раз в 
7 дней в течение 8 нед. Опорожняют пузырь не ранее чем через 1 ч 
после процедуры.

При применении в составе комбинированной терапии с другими 
противоопухолевыми ЛС дозы должны быть снижены.

Правила приготовления, введения и хранения раствора: растворя
ют в стерильной воде для инъекций или 0.9 % растворе NaCl, на 10 
мг сухого вещества — 5 мл растворителя (конечная концентрация — 2 
мг/мл), после добавления растворителя флакон встряхивают до пол
ного растворения. Приготовленный раствор можно хранить в защи
щенном от света месте в течение 24 ч при комнатной температуре 
или в течение 48 ч при 4-10 °C.

Побочные эффекты. Со стороны органов кроветворения: лейкопе
ния (чаще транзиторная, достигает самого низкого уровня между Юм 
и 14 м днями после введения, восстановление нормального числа 
лейкоцитов отмечается к 21 му дню), нейтропения, тромбоцитопе
ния, анемия.

Со стороны ССС: кардиотоксичность, аритмии, токсический мио
кардит.

Со стороны пищеварительной системы: стоматит, снижение аппе
тита, тошнота, рвота, диарея, повышение активности «печеночных» 
трансаминаз

Местные реакции: склерозирование вен, некроз окружающих тка
ней при случайном экстравазальном введении.

Прочие: алопеция, фотосенсибилизация, аменорея, мукозит, ги
пертермия, конъюнктивит.

Взаимодействие. При применении в комбинации с другими цито
токсичными ЛС возможно аддитивное угнетение функции костного 
мозга, повышение риска развития побочных эффектов со стороны 
пищеварительной системы; с другими кардиотоксичными ЛС, кото
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рые могут вызвать сердечную недостаточность (например, БМКК),— 
усиление кардиотоксического действия.

Циметидин увеличивает AUC эпирубицина на 50 %.
Нельзя смешивать с другими противоопухолевыми Л С, а также ге

парином (фармацевтическая несовместимость).
Особые указания. Лечение должны проводить только медицин

ские работники, имеющие опыт работы с противоопухолевыми ЛС.
До и во время лечения необходим контроль за картиной крови, 

функцией печени, концентрацией мочевой кислоты, функцией 
сердца.

Рекомендуется проводить ЭКГ и ЭхоКГ до и после каждого курса 
лечения. Уплощение или инверсия зубца Т, депрессия сегмента ST 
или начинающаяся аритмия (обычно временная и обратимая) необя
зательно являются показанием к прерыванию лечения.

Кардиотоксичность проявляется стойким снижением вольтажа 
комплекса QRS, удлинением систолического интервала, снижением, 
фракции выброса и развитием СН (в т. ч. через несколько недель по
сле окончания лечения). При этом ее традиционная терапия может 
оказаться неэффективной. Потенциальный риск кардиотоксичности 
возрастает у больных, прошедших сопутствующий или предваритель
ный курс лучевой терапии медиастинально-перикардиальной облас
ти. Пациентам с почечной недостаточностью средней тяжести, как 
правило, коррекции режима дозирования не требуется.

Женщинам репродуктивного возраста во время лечения следует 
избегать зачатия.

Может окрашивать мочу в красный цвет в течение 1-2 дней после 
введения.

Персоналу, работающему с препаратом, следует использовать за
щитные перчатки. При попадании на слизистые оболочки необходи
мо немедленно промыть водой с мылом, конъюнктиву промывают 
0.9 % раствором NaCl. После в/в капельного введения необходимо 
«промывание» вены.

[=) ЭРИТРОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синонимы: Синэрит; Эомицин; Эритромицин; Эритромицин- 

Тева.
Формы выпуска. Ректально: суппозитории ректальные 50, 100 мг;
Внутрь: гранулы для приготовления суспензии для приема внутрь 

125, 200 мг|5 мл, таблетки 0.5 г, таблетки покрытые кишечнораство
римой оболочкой 0.5 г, 100, 200, 250 мг;

Парентерально: лиофилизат для приготовления раствора для инъ
екций 100, 200 мг, порошок для приготовления раствора для инъек
ций 50, 100, 200 мг.

Химическое название. [3R-(3R*,4S*,5S*,6R*,7R*,9R*,  11R*,  12R*,  
13S*,14R*)]-4[(2,  б-дидезокси-З-О-метил-З-О-метил-альфа-Ь-рибо- 
гексопиранозил)окси]- 14-этил-7,12,13-тригидрокси-3,5,7,9,11,13-гек- 
саметил-6-[[3,4,6-тридезокси-3-(диметиламино)-бета-О-ксилогексо- 
пиранозил)окси]оксациклотетрадекан-2,10-дион.

Описание. Кристаллический порошок белого цвета без запаха, 
горького вкуса; мало растворим в воде, хорошо — в этаноле. Гигро
скопичен.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик из 
группы макролидов, обратимо связывается с 50S субъединицей рибо
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сом, что нарушает образование пептидных связей между молекулами 
аминокислот и блокирует синтез белков микроорганизмов (не влияет 
на синтез нуклеиновых кислот). При применении в высоких дозах в 
зависимости от вида возбудителя может проявлять бактерицидное 
действие.

К чувствительным относятся микроорганизмы, рост которых за
держивается при концентрации антибиотика менее 0.5 мг/л, умерен
но чувствительным — 1-6 мг/л, устойчивым — 6-8 мг/л.

Спектр действия включает грамположительные микроорганизмы: 
Staphylococcus spp., продуцирующие и не продуцирующие пеницилли
назу, в т. ч. Staphylococcus aureus; Streptococcus spp. (в т. ч. Streptococcus 
pneumoniae, Streptococcus pyogenes), альфа-гемолитический стрепто
кокк (группы Viridans), Bacillus anthracis, Corynebacterium diphtheriae, 
Corynebacterium minutissimum\

грамотрицательные микроорганизмы: Neisseria gonorrhoeae, Hae
mophilus influenzae, Campylobacter jejuni, Bordetella pertussis, Brucella spp., 
Legionella spp., в т. ч. Legionella pneumophila и другие микроорганизмы: 
Mycoplasma spp. (в т. ч. Mycoplasma pneumoniae), Chlamydia spp. (в т. ч. 
Chlamydia trachomatis), Treponema spp., Rickettsia spp., Entamoeba hi
stolytica, Listeria monocytogenes.

К препарату устойчивы грамотрицательные палочки: Escherichia 
coli, Pseudomonas aeruginosa, а также Shigella spp., Salmonella spp., Bacte- 
roides fragilis, Enterobacter spp. и др.

Является агонистом рецепторов мотилина. Ускоряет эвакуацию 
желудочного содержимого за счет увеличения амплитуды сокращения 
привратника и улучшения антрально-дуоденальной координации.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая (более низкая у таблеток 
без оболочки). Влияние приема пищи на всасывание зависит от вида 
соли эритромицина. Прием пищи замедляет всасывание пероральных 
форм эритромицина в виде основания и эритромицина стеарата, по
крытых защитной пленочной оболочкой, которая инактивируется 
под действием НС1 желудочного сока. Прием пищи не оказывает 
влияния на эритромицина эстолат и пероральные формы эритроми
цина в виде основания, покрытые кишечнорастворимой оболочкой. 
Прием пищи улучшает всасывание эритромицина этилсукцината.

ТСтах — 2-4 ч, после в/в введения — 20 мин. Связь с белками 
плазмы — 70-90 %. Биодоступность — 30-65 % (в зависимости от соли 
эритромицина). В организме распределяется неравномерно. В боль
ших количествах накапливается в печени, селезенке, почках. В желчи 
и моче концентрация в десятки раз превышает таковую в плазме. Хо
рошо проникает в ткани легких, лимфатических узлов, экссудат сред
него уха, секрет предстательной железы, сперму, плевральную по
лость, асцитическую и синовиальную жидкости. В молоке кормящих 
женщин содержится 50 % от концентрации в плазме. Плохо прони
кает через ГЭБ, в СМЖ (концентрация составляет 10 % от концен
трации препарата в плазме). При воспалительных процессах в обо
лочках мозга их проницаемость для эритромицина несколько возрас
тает. Проникает через плацентарный барьер и поступает в кровь пло
да, где его содержание достигает 5-20 % от содержания в плазме ма
тери.

Метаболизируется в печени (более 90 %), частично с образовани
ем неактивных метаболитов. В метаболизме препарата участвует фер
ментная система CYP3A4, CYP3A5 и CYP3A7. Является ингибитором 
ферментной системы CYP3A4, CYP3A5 и CYP3A7. Т1/2 — 1.4-2 ч, при ану
рии — 4-6 ч. Выведение с желчью — 20-30 % в неизмененном виде, 
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почками (в неизмененном виде) после приема внутрь — 2-5 %, после 
в/в введения — 12-15 %.

Показания. Бактериальные инфекции, вызванные чувствительны
ми возбудителями: дифтерия (в т. ч. бактерионосительство), коклюш 
(в т. ч. профилактика), трахома, бруцеллез, болезнь легионеров, эрит- 
разма, листериоз, скарлатина, амебная дизентерия, гонорея; пневмо
ния у детей, мочеполовые инфекции у беременных, вызванные Ch
lamydia trachomatis', первичный сифилис (у пациентов с аллергией к 
пенициллинам), неосложненный хламидиоз у взрослых (с локализа
цией в нижних отделах мочеполовых путей и прямой кишки) при не
переносимости или неэффективности тетрациклинов и др.; инфек
ции ЛОР-органов (тонзиллит, отит, синусит); инфекции желчевыво
дящих путей (холецистит); инфекции верхних и нижних дыхательных 
путей (трахеит, бронхит, пневмония); инфекции кожи и мягких тка
ней (гнойничковые заболевания кожи, в т. ч. юношеские угри, инфи
цированные раны, пролежни, ожоги П-Ш ст., трофические язвы).

Профилактика обострений стрептококковой инфекции (тонзил
лит, фарингит) у больных ревматизмом. Профилактика инфекцион
ных осложнений при лечебных и диагностических процедурах (в т. ч. 
предоперационная подготовка кишечника, стоматологические вме
шательства, эндоскопия, у больных с пороками сердца).

Гастропарез (в т. ч. гастропарез после операции ваготомии, диабе
тический гастропарез и гастропарез, связанный с прогрессирующим 
системным склерозом).

Является антибиотиком резерва при аллергии к пенициллину.
Противопоказания. Гиперчувствительность, значительное сниже

ние слуха, одновременный прием терфенадина или астемизола, бере
менность (для эритромицина эстолата).

С осторожностью. Аритмии (в анамнезе), удлинение интервала 
Q— Т, желтуха (в анамнезе), печеночная и/или почечная недостаточ
ность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь (таблетки, капсулы, суспензия пер
оральная, гранулы или порошок для приготовления пероральной сус
пензии), в/в (лиофилизат для приготовления раствора для инъек
ций), ректально (суппозитории).

В/в медленно (в течение 3-5 мин) или капельно. Все дозы приве
дены исходя из расчета по основанию.

Разовая доза для взрослых и подростков старше 14 лет составляет 
0.25-0.5 г, суточная — 1-2 г. Интервал между назначением — 6 ч. При 
тяжелом течении инфекций суточная доза может быть увеличена до 4 
г. Для в/в струйного введения препарат растворяют в воде для инъек
ций или 0.9 % растворе NaCl из расчета 5 мг на 1 мл растворителя.

Для в/в капельного введения растворяют в 0.9 % растворе NaCl 
или 5 % растворе декстрозы до концентрации 1 мг/мл и вводят со 
скоростью 60-80 кап/мин. В/в вводят в течение 5-6 дней (до наступ
ления отчетливого терапевтического эффекта) с последующим пере
ходом на пероральный прием. При хорошей переносимости и отсут
ствии флебита и перифлебита курс в/в введения можно продлить до 2 
нед (не более).

Внутрь (режим приема препарата и приема пищи определяется 
лекарственной формой и ее устойчивостью к воздействию желудоч
ного сока), средняя суточная доза для взрослых — 1-2 г в 2-4 приема, 
максимальная суточная доза — 4 г. Детям от 4 мес до 18 лет в зависи
мости от возраста, массы тела и тяжести инфекции — по 30-50 мг/кг/ 
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сут в 2-4 приема; детям первых 3 мес жизни — 20-40 мг/кг/сут. В слу
чае тяжелых инфекций доза может быть удвоена.

Для лечения дифтерийного носительства — по 0.25 г 2 раза в су
тки. Курсовая доза для лечения первичного сифилиса — 30-40 г, про
должительность лечения — 10-15 дней.

При амебной дизентерии взрослым — по 0.25 г 4 раза в сутки, де
тям — по 30-50 мг/кг/сут; продолжительность курса — 10-14 дней.

При легионеллезе — по 0.5-1 г 4 раза в сутки в течение 14 дней.
При гонорее —по 0.5 г каждые 6 ч в течение 3 дней, далее по 

0.25 г каждые 6 ч в течение 7 дней.
При гастропарезе — внутрь (для лечения гастропареза более пред

почтительным является эритромицин для в/в применения), по 
0.15-0.25 г за 30 мин до еды 3 раза в сутки.

Для предоперационной подготовки кишечника с целью профи
лактики инфекционных осложнений — внутрь, по1гза19ч, 18чи9 
ч до начала операции (всего 3 г).

Для профилактики стрептококковой инфекции (при тонзиллите, 
фарингите) взрослым — 20-50 мг/кг/сут, детям — 20-30 мг/кг/сут, 
продолжительность курса — не менее 10 дней.

Для профилактики септического эндокардита у больных с порока
ми сердца — по 1 г для взрослых и по 20 мг/кг для детей, за 1 ч до ле
чебной или диагностической процедуры, далее по 0.5 г для взрослых 
и 10 мг/кг для детей, повторно через 6 ч.

При коклюше — 40-50 мг/кг/сут в течение 5-14 дней.
При конъюнктивите новорожденных — 50 мг/кг/сут суспензии в 4 

приема в течение не менее 2 нед.
При пневмонии у детей — 50 мг/кг/сут суспензии в 4 приема в те

чение не менее 3 нед.
При мочеполовых инфекциях во время беременности — по 0.5 г 4 

раза в день в течение не менее 7 дней или (при плохой переносимо
сти такой дозы) по 0.25 г 4 раза в сутки в течение не менее 14 дней.

У взрослых, при неосложненном хламидиозе и непереносимости 
тетрациклинов — по 0.5 г 4 раза в сутки в течение не менее 7 дней.

Рекгально: детям в возрасте от 1 до 3 лет — по 0.4 г/сут, от 3 до 6 
лет — по 0.5-0.75 г/сут, 6-8 лет — до 1 г/сут. Суточная доза делится на 
4-6 частей и вводится через каждые 4-6 ч.

Побочные эффекты. Со стороны пищеварительной системы: тош
нота, рвота, гастралгия, боль в животе, тенезмы, диарея, дисбактери
оз, редко — кандидоз полости рта, псевдомембранозный энтероколит, 
нарушение функции печени, холестатическая желтуха, повышение 
активности «печеночных» трансаминаз, панкреатит,

Со стороны органов слуха: ототоксичность — снижение слуха и/ 
или шум в ушах (при применении в высоких дозах — более 4 г/сут, 
обычно обратимо).

Со стороны ССС: редко — тахикардия, удлинение интервала Q—T 
на ЭКГ, мерцание и/или трепетание предсердий (у больных с удли
ненным интервалом Q—Tна ЭКГ).

Аллергические реакции: крапивница, другие формы кожной сы
пи, эозинофилия, редко — анафилактический шок.

Местные реакции: флебит в месте в/в введения.
Передозировка. Симптомы: нарушение функции печени, вплоть 

до острой печеночной недостаточности, редко — нарушение слуха.
Лечение: активированный уголь, тщательный контроль за состоя

нием дыхательной системы (при необходимости — проведение ИВЛ), 
КОС и электролитного обмена, ЭКГ. Промывание желудка эффек
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тивно при приеме дозы, пятикратно превышающей среднюю тера
певтическую. Гемодиализ, перитонеальный диализ и форсированный 
диурез неэффективны.

Взаимодействие. Снижает бактерицидное действие р-лактамных 
антибиотиков (пенициллины, цефалоспорины, карбопенемы). Повы
шает концентрацию теофиллина.

В/в введение эритромицина усиливает действие этанола (ускоре
ние опорожнения желудка и снижение продолжительности действия 
этанолдегидрогеназы в слизистой оболочке желудка).

Усиливает нефротоксичность циклоспорина (особенно у больных 
с сопутствующей почечной недостаточностью).

Снижает клиренс триазолама и мидазолама, в связи с чем может 
усиливать фармакологические эффекты бензодиазепинов.

Замедляет элиминацию (усиливает эффект) метилпреднизолона, 
фелодипина и антикоагулянтов кумаринового ряда.

При совместном назначении с ловастатином усиливается рабдо
миолиз.

Повышает биодоступность дигоксина.
Снижает эффективность гормональной контрацепции.
ЛС, блокирующие канальцевую секрецию, удлиняют Т1/2 эритро

мицина.
При одновременном приеме с Л С, метаболизм которых осуществ

ляется в печени (карбамазепин, вальпроевая кислота, гексобарбитал, 
фенитоин, алфентанил, дизопирамид, ловастатин, бромокриптин), 
может повышаться концентрация этих ЛС в плазме (является инги
битором микросомальных ферментов печени).

При одновременном приеме с терфенадином или астемизолом 
возможно развитие аритмии (мерцание и трепетание желудочков, же
лудочковая тахикардия, вплоть до смертельного исхода), с дигидроэр
готамином или негидрированными алкалоидами спорыньи — суже
ние сосудов до спазма, дизестезии.

Несовместим с линкомицином, клиндамицином и хлорамфенико
лом (антагонизм).

Особые указания. При тяжелых формах инфекционных заболева
ний, когда прием препарата внутрь малоэффективен или невозмо
жен, прибегают к в/в введению растворимой формы эритромицина — 
эритромицина фосфата. Эритромицин в суппозиториях назначают в 
случаях, когда прием внутрь затруднен.

В связи с возможностью проникновения в грудное молоко следует 
воздержаться от кормления грудью при назначении эритромицина.

При длительной терапии необходимо осуществлять контроль ла
бораторных показателей функции печени.

Симптомы холестатической желтухи могут развиться через не
сколько дней после начала терапии, однако риск повышается после 
7-14 дней непрерывной терапии. Вероятность развития ототоксиче- 
ского эффекта выше у больных с почечной и/или печеночной недос
таточностью, а также у пожилых пациентов.

Некоторые устойчивые штаммы Haemophilus influenzae чувстви
тельны к одновременному приему эритромицина и сульфаниламидов.

Может помешать определению катехоламинов в моче и активно
сти «печеночных» трансаминаз в крови (колориметрическое опреде
ление с помощью дефинилгидразина).

Нельзя запивать молоком или молочными продуктами. Л С, повы
шающие кислотность желудочного сока, и кислые напитки инакти
вируют эритромицин (за исключением таблеток, покрытых кишечно
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растворимой оболочкой); эритромицина сукцинат лучше всасывается 
при приеме с пищей).

У новорожденных, получающих эритромицин, высока степень 
риска развития пилоростеноза. В многочисленных клинических ис
следованиях был доказан антральный и дуоденальный прокинетиче- 
ский эффект эритромицина.

й ЭРИТРОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синонимы: Эритромицин; Эритромицин-АКОС; Эрифлюид.
Формы выпуска. Наружно: мазь для наружного применения 10 

тыс. ЕД/г, раствор для наружного применения 4 %.
Химическое название. [3R-(3R*,4S*,5S*,6R*,7R*,9R*,  11R*,  12R*,  

13S*,14R*)]-4[(2,6-дидeзoкcи-3-O-мeтил-3-O-мeтил-aльфa-L-pибo-  
гексопиранозил)окси]- 14-ЭТИЛ-7,12,13-тригидрокси-3,5,7,9,11,13-гек- 
саметил-6-[[ 3,4,6-тридезокси-3-(диметиламино)-бета-О-ксилогексо- 
пиранозил)окси]оксациклотетрадекан-2,10-дион.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик из 
группы макролидов. При наружном применении оказывает антибак
териальное и противоугревое действие. Обратимо связывается с 50S 
субъединицей рибосом, что нарушает образование пептидных связей 
между молекулами аминокислот и блокирует синтез белков микроор
ганизмов (не влияет на синтез нуклеиновых кислот). При примене
нии в высоких дозах в зависимости от вида возбудителя может прояв
лять бактерицидное действие.

Показания. Инфекции кожи и мягких тканей (гнойничковые за
болевания кожи, в т. ч. юношеские угри, инфицированные раны, 
пролежни, ожоги П-Ш ст., трофические язвы).

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Наружно: мазь или раствор для наружного 

применения наносят на пораженные участки кожи 2-3 раза в день, 
при ожогах — 2-3 раза в неделю, длительность лечения — 1.5-2 мес.

Побочные эффекты. Местные реакции: гиперемия, жжение, зуд, 
раздражение и шелушение кожи.

Взаимодействие. Несовместим с линкомицином, клиндамицином 
и хлорамфениколом (антагонизм).

Снижает бактерицидное действие р-лактамных антибиотиков (пе
нициллины, цефалоспорины, карбопенемы).

При одновременном применении лекарственных форм эритроми
цина для наружного применения с абразивными веществами, приво
дящими к чрезмерному раздражению кожи, а также с ЛС, вызываю
щими шелушение кожи, возможен кумулятивный раздражающий или 
высушивающий эффект.

Особые указания. До использования любого другого противоугре- 
вого ЛС для наружного применения должно пройти не менее 1 ч.

Если в течение 3-4 нед состояние угревой сыпи не улучшается, 
следует проконсультироваться с врачом (для достижения полного те
рапевтического эффекта может потребоваться 2-3 мес).

При длительном применении возможно развитие суперинфекции.

й ЭРИТРОМИЦИН
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синонимы: Эритромицин; Эритромицин-АКОС.
Формы выпуска. Местно: мазь глазная 10 тыс. ЕД/г.
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Химическое название. [3R-(3R*,4S*,5S*,6R*,7R*,9R*,11R*,12R*,  
13S\ 14R*)]-4[(2,6^Hfle3OKCM-3-O-MeT™-3-O-MeTwi-^b(J)a-L-pM6oreK-  
сопиранозил)окси] - 14-этил-7,12,13-тригидрокси- 3,5,7,9,11,13 -гекса- 
метил-6- [[3,4,6-тридезокси-3-(диметил амино)-бета-Е)-ксилогексопи- 
ранозил)окси]оксациклотетрадекан-2,10-дион.

Фармакологическое действие. Бактериостатический антибиотик из 
группы макролидов. При местном применении оказывает антибакте
риальное действие. Обратимо связывается с 50S субъединицей рибо
сом, что нарушает образование пептидных связей между молекулами 
аминокислот и блокирует синтез белков микроорганизмов (не влияет 
на синтез нуклеиновых кислот). При применении в высоких дозах в 
зависимости от вида возбудителя может проявлять бактерицидное 
действие. Эффективен в отношении чувствительных микроорганиз
мов, вызывающих поверхностные глазные инфекции конъюнктивы, 
роговицы, в т. ч. в отношении Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia tracho
matis.

Фармакокинетика. Всасывается в роговицу и водянистую влагу 
глаза.

Показания. Глазные инфекции, вызванные чувствительными мик
роорганизмами: конъюнктивит (в т. ч. у новорожденных), офтальмия 
новорожденных, бактериальные блефарит, блефароконъюнктивит, 
кератит, мейболит (ячмень), хламидиоз, трахома.

Противопоказания. Гиперчувствительность.
Режим дозирования. Местно: при заболеваниях глаз — 0.2-0.3 г ма

зи закладывают за нижнее или верхнее веко 3 раза в день, при трахо
ме — 4-5 раза в день, длительность лечения — до 4 мес.

Побочные эффекты. Местные реакции: гиперемия, раздражение 
слизистой оболочки глаза, нечеткость зрительного восприятия.

Взаимодействие. Несовместим с линкомицином, клиндамицином 
и хлорамфениколом (антагонизм).

Снижает бактерицидное действие р-лактамных антибиотиков (пе
нициллины, цефалоспорины, карбопенемы).

Особые указания. При профилактике офтальмии новорожденных 
не следует вымывать глазную мазь эритромицина из глаза.

У детей, матери которых имеют клинически выраженную гоно
рею, эритромицин как офтальмологическое Л С используют одновре
менно с водным раствором пенициллина G для парентерального 
применения.

В ЭРИТРОМИЦИН + ИЗОТРЕТИНОИН&
Фарм. группа: антибиотик-макролид.
Синоним — Изотрексин.
Формы выпуска. Наружно: гель для наружного применения.
Фармакологическое действие. Противомикробное средство для ме

стного применения. Изотретиноин представляет собой одну из био
логически активных форм витамина А, оказывает антисеборейное, 
противовоспалительное и кератолитическое действие. Оказывает сти
мулирующее влияние на рост клеток эпителия и их дифференциров
ку. Тормозит терминальную дифференцировку себоцитов и гипер
пролиферацию эпителия выводных протоков сальных желез, норма
лизует состав их секрета и облегчает его выведение, уменьшает выра
ботку кожного сала и снижает воспалительную реакцию вокруг саль
ных желез. Воздействует на комедоногенез, тормозит фолликулярную 
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кератинизацию, предотвращает возникновенние угрей, вызванных 
Propionibacterium acne.

Эритромицин — антибиотик из группы макролидов, обратимо 
связывается с 50S субъединицей рибосом, что нарушает образование 
пептидных связей между молекулами аминокислот и блокирует син
тез белков микроорганизмов (не влияет на синтез нуклеиновых ки
слот), оказывает бактериостатический эффект в отношении Propioni
bacterium acne.

Фармакокинетика. При местном применении абсорбция изотрети
ноина и эритромицина — незначительна. Концентрация изотрети
ноина оставалась ниже 5 нг/мл и не увеличивались в присутствии 
эритромицина. Эритромицин в плазме практически не определялся.

Показания. Угревая сыпь слабой или средней степени выраженно
сти.

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, период 
лактации, детский возраст до 12 лет (эффективность и безопасность 
применения не установлены).

Режим дозирования. Местно, взрослым и подросткам с 12 лет — 
препарат наносят тонким слоем на пораженный участок кожи 2 раза 
в день (утром до нанесения макияжа и вечером после умывания). 
Курс лечения — 6-8 нед.

Побочные эффекты. Местные реакции: парестезии, жжение и раз
дражение кожи; гиперемия и шелушение кожи; фотосенсибилизация.

Взаимодействие. Не рекомендуется одновременное применение 
других Л С, обладающих кератолитическими или эксфолиативными 
свойствами, в т. ч. из группы ретиноидов.

Одновременное назначение антибиотиков тетрациклиновой груп
пы, а также местное применение ГКС снижают эффект.

Особые указания. Следует избегать контакта препарата со слизи
стыми оболочками полости рта, носа и глаз, а также с поврежденны
ми или изъязвленными поверхностями кожи. Нанесение препарата 
на чувствительные участки кожи, такие как область вокруг глаз и 
шеи, должно проводиться с осторожностью.

В связи с тем, что препарат может вызывать повышенную чувст
вительность к солнечным лучам, следует избегать УФ-облучения.

На 1-2-й неделе лечения могут возникнуть местные реакции — па
рестезии, жжение и раздражение, гиперемия кожи, шелушение кожи. 
Обычно они исчезают при продолжении приема препарата. При рез
ко выраженной реакции лечение следует прервать на несколько дней 
и возобновить терапию после исчезновения симптомов. Если побоч
ные эффекты не исчезают, лечение следует отменить.

[=) ЭРТАПЕНЕМ
Фарм. группа: антибиотик-карбапенем.
Синоним — Инванз.
Формы выпуска. Парентерально: лиофилизат для приготовления 

раствора для инъекций 1 г.
Химическое название. 1-бета метил-карбапенем.
Фармакологическое действие, р-Лактамный антибиотик, бактери

цидная активность которого обусловлена ингибированием синтеза 
клеточной стенки и опосредована его связыванием с пенициллинсвя- 
зывающими белками (ПСБ). У Escherichia coli он проявляет сильное 
сродство к ПСБ 1 альфа, 1 бета, 2, 3, 4 и 5, причем предпочтительно 
к ПСБ 2 и 3. Эртапенем обладает значительной устойчивостью к гид
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ролизу р-лактамазами большинства классов, включая пенициллина
зы, цефалоспориназы и р-лактамазы расширенного спектра, но не 
металло-р-лактамазы.

Активен в отношении большинства штаммов следующих микро
организмов: аэробные и факультативные анаэробные грамположи- 
тельные микроорганизмы: Staphylococcus aureus (включая штаммы., 
продуцирующие пенициллиназу; метициллиноустойчивые стафило
кокки устойчивы), Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae, 
Streptococcus pyogenes}

аэробные и факультативные анаэробные грамотрицательные мик
роорганизмы: Escherichia coli, Haemophilus influenzae (включая штам
мы, продуцирующие р-лактамазу), Klebsiella pneumoniae, Moraxella са- 
tarrhalis, Proteus mirabilis’,

анаэробные микроорганизмы: Bacteroides fragilis и другие виды 
группы Bacteroides, Clostridium spp. (кроме Clostridium difficile), Eubacter 
spp., Peptostreptococcus spp., Porphyromonas asaccharolytica, Prevotella spp.

Клиническая значимость следующих данных о величинах МПК, 
полученных in vitro, неизвестна: при МПК менее 2 мкг/мл активен в 
отношении большинства (более 90 %) штаммов микроорганизмов ро
да Streptococcus, включая Streptococcus pneumoniae, при концентрации 
менее 4 мкг/мл — в отношении большинства (более 90 %) штаммов 
Haemophilus spp. и при концентрации менее 4 мкг/мл — против боль
шинства (более 90 %) аэробных и факультативных анаэробных грам- 
положительных микроорганизмов: Staphylococcus spp., коагулазонега
тивные чувствительные к метициллину (метициллиноустойчивые ста
филококки устойчивы), Streptococcus pneumoniae (пенициллиноустой
чивые), Streptococci viridans.

Многие штаммы микроорганизмов, обладающих мультирези
стентностью к другим антибиотикам, например пенициллинам, це
фалоспоринам (в т. ч. III поколения) и аминогликозидам, чувстви
тельны к препарату: аэробные и факультативные анаэробные грамот
рицательные микроорганизмы (Citrobacter freundii, Enterobacter aeroge
nes, Enterobacter cloacae, Escherichia coli, продуцирующая ESBLs (p- 
лактамазы расширенного спектра действия), Haemophilus parainfluen- 
zae, Klebsiella oxytoca, Klebsiella pneumoniae, продуцирующие ESBLs, 
Morganella morganii, Proteus vulgaris, Serratia marcescens), анаэробные 
микроорганизмы — Fusobacterium spp.

Устойчивы многие штаммы Enterococcus faecalis и большинство 
штаммов Enterococcus faecium, метициллинрезистентные стафило
кокки.

Фармакокинетика. Хорошо абсорбируется после в/м введения. 
Биодоступность — 92 %. После в/м введения 1 г/сут ТСтах — 2 ч. Ак
тивно связывается с белками плазмы; связь уменьшается по мере по
вышения его концентрации в плазме: примерно с 95 % при концен
трации менее 100 мкг/мл и до 85 % при концентрации 300 мкг/мл.

В диапазоне доз от 0.5 г до 2 г AUC увеличивается почти прямо 
пропорционально дозе.

После многократного в/в введения доз в диапазоне от 0.5 до 2 г в 
день или в/м введения по 1 г в день кумуляции не наблюдается.

Концентрация эртапенема в грудном молоке кормящих женщин 
после последнего в/в введения 1 г составляет в последний день лече
ния (через 5-14 дней после родов) менее 0.38 мкг/мл, к 5-му дню по
сле прекращения лечения не определяется или определяется в следо
вых количествах (менее 0.13 мкг/мл).
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Около 6 % метаболизируется путем гидролиза р-лактамного коль
ца с образованием неактивного метаболита (с незамкнутым кольцом).

Около 80 % препарата выводится с мочой (38 % — в неизмененном 
виде, около 37 % — в виде метаболита), 10 % — с фекалиями. Т1/2— 
4 ч.

Концентрация эртапенема у пожилых пациентов после в/в введе
ния дозы 1 и 2 г незначительно выше (приблизительно на 39 и 22 % 
соответственно), чем у более молодых.

Фармакокинетика эртапенема у детей и у больных с печеночной 
недостаточностью не изучалась. В связи с небольшой интенсивно
стью его метаболизма в печени можно ожидать, что нарушение функ
ции печени не должно влиять на фармакокинетику.

После однократного в/в введения 1 г эртапенема AUC у больных 
с легкой ХПН (КК 60-90 мл/мин) не изменяется; с умеренной ХПН 
(КК 31-59 мл/мин) увеличивается приблизительно в 1.5 раза; с тяже
лой ХПН (КК 5-30 мл/мин) увеличивается приблизительно в 2.6 
раза; с терминальной стадией ХПН (КК менее 10 мл/мин) AUC уве
личивается примерно в 2.9 раза. После однократного в/в введения 
разовой дозы 1 г эртапенема непосредственно перед сеансом гемо
диализа около 30 % введенной дозы определяется в диализате.

Показания. Тяжелые и средней тяжести инфекции, вызванные 
чувствительными штаммами микроорганизмов (в т. ч. для стартовой 
эмпирической антибактериальной терапии до получения результатов 
определения чувствительности бактериальных возбудителей): абдо
минальные инфекции, инфекции кожи и подкожной клетчатки (в т. 
ч. инфекции нижних конечностей при сахарном диабете), внеболь- 
ничная пневмония, инфекции мочевыделительной системы (в т. ч. 
пиелонефрит), острые инфекции органов малого таза (в т. ч. после
родовый эндометрит, септический аборт и послеоперационные ин
фекции), бактериальная септицемия.

Противопоказания. Гиперчувствительность (в т. ч. к другим р-лак- 
тамным антибиотикам), возраст до 18 лет.

При использовании лидокаина гидрохлорида в качестве раствори
теля при в/м введении: гиперчувствительность к амидным местно
анестезирующим Л С, тяжелая артериальная гипотензия, нарушение 
внутрисердечной проводимости.

С осторожностью. Беременность, период лактации.
Режим дозирования. В/в инфузионно (в течение 30 мин), в/м. До

за для взрослых — 1 г, кратность введения — 1 раз в сутки. В/м введе
ние может использоваться как альтернатива в/в инфузии.

Курс лечения — 3-14 дней, в зависимости от тяжести заболевания 
и вида возбудителя. При наличии клинического улучшения допустим 
переход на последующую адекватную пероральную противомикроб- 
ную терапию.

Пациенты с ХПН: при КК более 30 мл/мин коррекции режима 
дозирования не требуется. При КК менее или равном 30 мл/мин, в т. 
ч. пациенты, находящиеся на гемодиализе,— 500 мг/сут.

Пациентам, находящимся на гемодиализе, при введении суточной 
дозы 500 мг в ближайшие 6 ч перед сеансом гемодиализа необходимо 
дополнительно ввести 150 мг препарата после него. Если препарат 
вводится более чем за 6 ч до гемодиализа, введения дополнительной 
дозы не требуется. В настоящее время нет достаточных данных по 
оптимальному режиму дозирования у пациентов, находящихся на пе
ритонеальном диализе или гемофильтрации.
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Пациентам с печеночной недостаточностью коррекции дозы не 
требуется.

Приготовление раствора для в/в инфузии: содержимое флакона 
разводят 10 мл 0.9 % раствора NaCl или воды для инъекций, встряхи
вают. Полученный раствор из флакона добавляют в 50 мл 0.9 % рас
твор NaCl. Введение препарата должно быть выполнено в течение 6 ч 
после разведения.

Приготовление раствора для в/м инъекции: содержимое флакона 
растворяют в 3.2 мл 1 % или 2 % раствора лидокаина, встряхивают до 
полного растворения, после чего раствор сразу же набирают в шприц 
и вводят глубоко в/м. Приготовленный раствор для в/м введения 
должен быть использован в течение 1 ч.

Побочные эффекты. Частые (более 1/100, менее 1/10): головная 
боль, постинфузионный флебит/тромбофлебит, диарея, тошнота, 
рвота.

Редкие (более 1/1000, менее 1/100): головокружение, слабость/ 
утомляемость, сонливость, бессонница, судороги, спутанность созна
ния; снижение АД; диспноэ; кандидоз слизистой оболочки полости 
рта, запор, отрыжка кислым содержимым, псевдомембранозный ко
лит (часто проявляющийся диареей), вызванный Clostridium difficile, 
сухость во рту, диспепсия, анорексия, боль в животе, извращение 
вкуса; кожная сыпь (в т. ч. эритематозная, крапивница), зуд кожи; 
вагинальный кандидоз (вагинальный зуд), отеки, лихорадка, боль в 
груди.

Аллергические и анафилактические реакции (чаще у лиц, имею
щих в анамнезе поливалентную аллергию, в т. ч. на пенициллин 
и другие р-лактамные антибиотики), суперинфекция.

Лабораторные показатели: часто — повышение активности АЛТ, 
ACT, ЩФ и тромбоцитоз, менее часто — повышение прямого, непря
мого и общего билирубина, частичного тромбопластинового време
ни, эозинофилия, моноцитоз, гиперкреатининемия и гипергликемия; 
снижение количества сегментоядерных нейтрофилов и лейкопения, 
снижение гематокрита и НЪ, тромбоцитопения; бактериурия, повы
шение азота мочевины в сыворотке, эпителиальных клеток в моче, 
эритроцитурия.

Передозировка. Симптомы: случайное введение до 3 г/сут не при
водило к клинически значимым нежелательным явлениям.

Лечение: отмена препарата, поддерживающее. Гемодиализ эффек
тивен, однако опыта по его применению при передозировке не име
ется.

Взаимодействие. Не использовать в качестве растворителя раство
ры, содержащие декстрозу.

При совместном назначении с препаратами, блокирующими ка
нальцевую секрецию, коррекции режима дозирования не требуется.

Не влияет на метаболизм ксенобиотиков, опосредованный ше
стью основными изоформами цитохрома Р450 — CYP1A2, CYP2C9, 
CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 и CYP3a4.

Взаимодействие с Л С, обусловленное ингибированием канальце
вой секреции, нарушением связывания с Р-гликопротеином или из
менением интенсивности микросомального окисления, маловеро
ятно.

Особые указания. Возможно развитие псевдомембранозного коли
та, выраженность которого может варьировать от легкого до опасного 
для жизни, поэтому необходимо иметь в виду возможность его разви
тия у пациентов с диареей.
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При в/м введении необходимо избегать случайного введения в 
кровеносный сосуд.

В ЭТАМБУТОЛ
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синонимы: Апбутол; Веро-Этамбутол; Екокс; ЕМБ-Фатол 400; 

Комбутол; Ли-бутол; Микобутол; Темибутол; Эбутол; Этамбусин; 
Этамбутол; Этамбутол-Акри.

Формы выпуска. Внутрь: капсулы 250 мг, таблетки 0.6, 0.8, 1 г, 
100, 200, 400 мг, таблетки покрытые оболочкой 100, 400 мг.

Химическое название. [Б-(К*,К*)]-2,2 ’-(1,2-Этандиилдиими- 
но)бис(1-бутанол) (в виде дигидрохлорида).

Фармакологическое действие. Противотуберкулезный препарат, 
действует бактериостатически; проникает в активно растущие клетки 
микобактерий, ингибируя синтез РНК, нарушает клеточный метабо
лизм, вызывает прекращение размножения и гибель клетки. Активен 
только в отношении интенсивно делящихся клеток. Подавляет рост и 
размножение микобактерий туберкулеза, устойчивых к стрептомици
ну, изониазиду, ПАСК, этионамиду, канамицину. При монотерапии 
устойчивость микобактерий развивается достаточно быстро.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая; биодоступность — 
75-80 %. После приема внутрь дозы 25 мг ТСтах — 2-4 ч, Стах— 1-5 
мкг/мл. Связь с белками плазмы — 20-30 %.

Хорошо проникает в ткани и органы, а также в биологические 
жидкости, за исключением асцитической и плевральной (в СМЖ 
только при менингите). Наибольшие концентрации создаются в поч
ках, легких, слюне, моче. Проникает в грудное молоко. Не проходит 
через неповрежденный ГЭБ.

Частично метаболизируется в печени (15 %) с образованием неак
тивных метаболитов. Т1/2 — 3-4 ч, при нарушении функции почек — 
8 ч. Выводится почками — 80-90 % (50 % — в неизменном виде, 
15 % — в виде неактивных метаболитов) и с каловыми массами — 
10-20 % (в неизменном виде). Выводится при гемодиализе и перито
неальном диализе.

Показания. Туберкулез (все формы).
Противопоказания. Гиперчувствительность, неврит зрительного 

нерва, катаракта, диабетическая ретинопатия, воспалительные забо
левания глаз, подагра, детский возраст (до 13 лет), ХПН, беремен
ность, период лактации.

Режим дозирования. Внутрь. При проведении первичного лече
ния — 15 мг/кг 1 раз в сутки. При проведении повторного курса лече
ния — 25 мг/кг 1 раз в сутки, в течение 2 мес, затем переходят на 
15 мг/кг 1 раз в сутки.

Детям — 20-25 мг/кг однократно, после завтрака. Высшая суточ
ная доза — 2 г.

При почечной недостаточности доза корректируется в зависимо
сти от КК: при КК более 100 мл/мин суточная доза — 20 мг/кг, 
70-100 мл/мин — 15 мг/кг, менее 70 мл/мин — 10 мг/кг, у больных, 
находящихся на гемодиализе,— 5 мг/кг, в день диализа — 7 мг/кг.

Побочные эффекты. Со стороны нервной системы и органов 
чувств: слабость, головная боль, головокружение, нарушение созна
ния, дезориентация, галлюцинации, депрессия, периферический нев
рит (парестезии в конечностях, онемение, парез, зуд), неврит зри
тельного нерва (снижение остроты зрения, нарушение цветового вос
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приятия, в основном зеленого и красного цветов, цветовая слепота, 
скотома).

Со стороны пищеварительной системы: снижение аппетита, тош
нота, рвота, гастралгия, нарушение функции печени — повышение 
активности «печеночных» трансаминаз.

Аллергические реакции: дерматит, кожная сыпь, зуд, артралгия, 
лихорадка, анафилаксия.

Прочие: гиперурикемия, обострение подагры.
Передозировка. Симптомы: тошнота, рвота, галлюцинации, поли

неврит.
Лечение: симптоматическое.
Взаимодействие. Усиливает эффекты противотуберкулезных ЛС, 

нейротоксичность ципрофлоксацина, аминогликозидов, аспарагина
зы, карбамазепина, солей Li+, имипенема, метотрексата, хинина.

Особые указания. В начале лечения возможно усиление кашля, 
увеличение количества мокроты.

Назначают только в комбинации с другими противотуберкулезны
ми ЛС.

При проведении длительной терапии необходимо регулярно кон
тролировать функцию органа зрения, картину периферической кро
ви, а также функциональное состояние печени и почек.

В период лечения необходимо воздерживаться от занятий потен
циально опасными видами деятельности, требующими повышенной 
концентрации внимания и быстроты психомоторных реакций.

1 ЭТИОНАМИД
Фарм. группа: противотуберкулезное средство.
Синонимы: Миобид-250; Региницид; Этид; Этионамид; Этомид.
Формы выпуска. Внутрь: таблетки покрытые кишечнораствори

мой оболочкой 250 мг, таблетки покрытые оболочкой 250 мг.
Химическое название. 2-Этил-4-пиридинкарботиоамид.
Фармакологическое действие. Противотуберкулезный препарат, 

действует бактериостатически (подавляет синтез пептидов микобак
терий). Угнетает рост и размножение микобактерий туберкулеза при 
внутриклеточном и внеклеточном расположении (в т. ч. действует на 
рефрактерные и атипичные формы). Усиливает фагоцитоз в очаге ту
беркулезного воспаления, что способствует его рассасыванию. В про
цессе лечения развивается устойчивость микобактерий к препарату.

Фармакокинетика. Абсорбция — высокая. ТСтах— 1-3 ч. Хорошо 
проникает в ткани и органы, а также в СМЖ. Метаболизируется в 
печени. Выведение с желчью — 70-80 %, почками — 20-30 % (менее 
1 % — в неизмененном виде).

Показания. Туберкулез (легочный и внелегочный, в случае непе
реносимости или неэффективности других противотуберкулезных 
ЛС, в т. ч. в составе комплексной туберкулостатической терапии).

Противопоказания. Гиперчувствительность, беременность, пече
ночная недостаточность.

С осторожностью. Сахарный диабет, эпилепсия.
Режим дозирования. Внутрь. Взрослым — в начальной суточной 

дозе 0.25 г; через 5 дней дозу увеличивают до 0.5 г/сут; еще через 
5 дней — до 0.75-1 г. Средняя суточная доза — 0.5-1 г.

Детям — в дозе 10-20 мг/кг.
Побочные эффекты. Тошнота, рвота, диарея, гастралгия, метео

ризм, желтуха, снижение аппетита, стоматит, периферический нев
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рит, неврит зрительного нерва, ортостатическая гипотензия, тромбо
цитопения, гинекомастия, снижение потенции, дефицит пиридокси
на, психические нарушения и нарушения менструального цикла, 
проявления гиповитаминоза В6, аллергические реакции (кожная 
сыпь).

Взаимодействие. При одновременном приеме может усиливать не
которые побочные действия (судороги) других противотуберкулезных 
ЛС.

При одновременном приеме с циклосерином повышается риск 
возникновения нейротоксических побочных эффектов (особенно у 
пациентов, имеющих в анамнезе неврологические или психические 
нарушения).

Особые указания. Перед лечением этионамидом и каждые 2-4 нед 
необходимо контролировать активность «печеночных» трансаминаз. 
В случае совместного применения с пиразинамидом необходим более 
частый контроль функции печени.

Перед назначением необходимо определить in vitro чувствитель
ность выделенной у пациента культуры Mycobacterium tuberculosis к 
этионамиду.

Совместное применение с протионамидом нецелесообразно из-за 
наличия перекрестной резистентности микобактерий тебуркулеза к 
этим ЛС.

Следует избегать совместного приема Л С, обладающих гепатоток- 
сическим действием.

Во время лечения этионамидом необходимо назначать пиридок
син.
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