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Ðåçþìå
Â ðîáîò³ ïðîàíàë³çîâàí³ íàéâàæëèâ³ø³ åï³äåì³îëîã³÷í³

ïîêàçíèêè ç òóáåðêóëüîçó ó ä³òåé â Óêðà¿í³ çà 1975–2000 ðð.

Âèâ÷åí³ îñîáëèâîñò³ âèÿâëåííÿ, çàãàëüíî-êë³í³÷íà òà
ðåíòãåíîëîã³÷íà õàðàêòåðèñòèêà ïåðâèííèõ ëîêàëüíèõ ôîðì
òóáåðêóëüîçó ó 302 ä³òåé. Âñòàíîâëåíî, ùî â ñó÷àñíèõ óìîâàõ
ñåðåä âïåðøå âèÿâëåíèõ ïåðâèíí³ ëîêàëüí³ ôîðìè
òóáåðêóëüîçó ëåãåíü çóñòð³÷àþòüñÿ â 35,8 % âèïàäê³â. Âè-
çíà÷åí³ îñîáëèâîñò³ êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó öèõ ôîðì çàõâî-
ðþâàííÿ.

PATHOMORPHOSIS OF PRIMARY TUBERCULO-
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Summary
The authors have analyzed the most important epidemio-

logical indices of tuberculosis in children of Ukraine for
1975–2000 years. We have studied the peculiarities of clinical
course and radiological presentation of primary local forms of
tuberculosis in 302 children. We have established that nowadays
the primary forms of pulmonary tuberculosis appeared in 35,8 %
of all revealed cases.
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Ï³äâèùåííÿ åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ òóáåðêóëüîçó ó
òåïåð³øí³é ÷àñ ÿâëÿº ñîáîþ îäíó ç àêòóàëüí³øèõ ïðîá-
ëåì ó ñó÷àñí³é ìåäèöèí³. Â÷åí³ óñüîãî ñâ³òó ðîçðîá-
ëÿþòü ðåæèìè íàéá³ëüø àäåêâàòíî¿ õ³ì³îòåðàï³¿ õâîðèõ
íà òóáåðêóëüîç ëåãåíü, â ÷îìó äîñÿãíåí³ çíà÷í³
ðåçóëüòàòè.

Â îñòàíí³é ÷àñ íàéâàæëèâ³øîþ ïðîáëåìîþ â
ë³êóâàíí³ õâîðèõ íà òóáåðêóëüîç º ìóëüò³- òà ïîë³ðåçèñ-
òåíòí³ñòü ì³êîáàêòåð³é òóáåðêóëüîçó (ÌÁÒ), ÿêà ïåðå-
øêîäæàº äîñÿãíåííþ âèñîêî¿ åôåêòèâíîñò³ òåðàï³¿. Ðå-
çóëüòàòè êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü áàãàòüîõ àâòîð³â ñâ³ä-
÷àòü, ùî îäí³ºþ ç ïðè÷èí ðîçâèòêó ðåçèñòåíòíîñò³ ÌÁÒ
º ìîíîòåðàï³ÿ õâîðèõ, ÿê³ ë³êóâàëèñÿ â ìèíóëîìó. Òîìó
îñíîâíîþ ìåòîþ â ïðèçíà÷åíí³ ïðîòèòóáåðêóëüîçíî¿
òåðàï³¿ º çàïîá³ãàííÿ öüîãî. Àëå òðåáà ï³äêðåñëèòè, ùî
ìîíîòåðàï³ÿ çàêëþ÷àºòüñÿ íå ò³ëüêè â òîìó, êîëè çà-
ñòîñîâóºòüñÿ ëèøå îäèí ïðåïàðàò ó ðåæèì³. Âîíà ìîæå
âèíèêíóòè ³ òîä³, êîëè õâîðèé çà äîáó çàñòîñîâóº
äåê³ëüêà ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â, àëå íå âñ³
îäíî÷àñíî, à ÷åðåç ïåâí³ ³íòåðâàëè. Ó òàêîìó âèïàäêó
çà ð³çí³ ïåð³îäè ÷àñó â êðîâ³ áóäå çáåð³ãàòèñü åôåê-
òèâíà òåðàïåâòè÷íà êîíöåíòðàö³ÿ îäíîãî ïðåïàðàòó, à
íå äåê³ëüêîõ. Öå é º ùå îäèí, òàê áè ìîâèòè, íåòèïîâèé
ïðîÿâ ìîíîòåðàï³¿. Âêàçàí³ îñîáëèâîñò³ íàéá³ëüø
âàæëèâ³ äëÿ ïðèçíà÷åííÿ ë³êóâàííÿ õâîðèì íà âïåðøå
ä³àãíîñòîâàíèé òóáåðêóëüîç, êîëè íà ïî÷àòêó àíòèì³êî-
áàêòåð³àëüíî¿ òåðàï³¿ ë³êàð³ íå ìàþòü ðåçóëüòàò³â
÷óòëèâîñò³ ÌÁÒ äî õ³ì³îïðåïàðàò³â.

Ìåòà ö³º¿ ïðàö³ — ïðîàíàë³çóâàòè ôàðìàêîëîã³÷í³
âëàñòèâîñò³ ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â äëÿ âèçíà-
÷åííÿ îïòèìàëüíîãî ÷àñó çàñòîñóâàííÿ êîæíîãî ç íèõ íà

ïðîòÿç³ äîáè, ³, òàêèì ÷èíîì, óíèêíóòè ìîíîòåðàï³¿, ñêîí-
ñòðóþâàòè ðàö³îíàëüíó ìîäåëü ¿õ ïðèçíà÷åííÿ. Äëÿ öüîãî
ïîòð³áíî ðîçïîä³ëèòè ïðèéîì ð³çíèõ ïðîòèòóáåð-
êóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â òàêèì ÷èíîì, ùîá íà ïðîòÿç³ äîáè
íå áóëî ³íòåðâàë³â ÷àñó, êîëè ó êðîâ³ âèçíà÷àºòüñÿ
åôåêòèâíà òåðàïåâòè÷íà êîíöåíòðàö³ÿ ëèøå îäíîãî ç íèõ. 

Äëÿ âèð³øåííÿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè âèêîðèñòàí³ äæå-
ðåëà ë³òåðàòóðè, â îñíîâíîìó, çà 60-70 ðîêè 20-ãî
ñòîð³÷÷ÿ, òîìó ùî ñàìå â öåé ïåð³îä ÷àñó àêòèâíî âèâ÷à-
ëàñü ôàðìàêîê³íåòèêà òóáåðêóëîñòàòèê³â, à â ñó÷àñí³é
ë³òåðàòóð³ òàêèõ äàíèõ çàíàäòî ìàëî.

Ìàéæå â³äñóòí³ ðîáîòè, ÿê³ äåòàëüíî óçàãàëüíþþòü
âëàñòèâîñò³ ïðåïàðàò³â, çîêðåìà, ó êîòðèõ âñåá³÷íî âè-
ñâ³òëåí³ ïèòàííÿ ïðî ¿õ êîíöåíòðàö³¿ íà ïðîòÿç³ äîáè. Òà-
êîæ çóñòð³÷àºòüñÿ çíà÷íå êîëèâàííÿ ðåçóëüòàò³â âèçíà-
÷åííÿ ð³âí³â êîíöåíòðàö³é ïðåïàðàò³â ó êðîâ³. Òàê³ ðîç-
á³æíîñò³ ïðèçâîäÿòü äî íåîá'ºêòèâíîñò³ ïðè êîíñòðóþ-
âàíí³ ìîäåë³ çàñòîñóâàííÿ àíòèì³êîáàêòåð³àëüíèõ ïðåïà-
ðàò³â çà äîáó. Â äàí³é ðîáîò³ ïðîâåäåíî àíàë³ç äàíèõ òèõ
àâòîð³â, êîòð³ ïðîâîäèëè âëàñí³ äîñë³äæåííÿ, à íå äàí³
ìîíîãðàô³é, îñíîâàíèõ íà ìàòåð³àëàõ ³íøèõ äîñë³äíèê³â. 

Îñíîâí³ ïèòàííÿ, ÿê³ ïðèâåðòàëè óâàãó: ïî-ïåðøå —
âèçíà÷åíÿ êîíöåíòðàö³¿ ïðåïàðàò³â ó êðîâ³ õâîðèõ íà
òóáåðêóëüîç çà ð³çíèé ïåð³îä ÷àñó ï³ñëÿ ¿õ çàñòîñóâàííÿ
òà ïîð³âíÿííÿ ç ì³í³ìàëüíîþ ³íã³áóþ÷îþ êîíöåíòðà-
ö³ºþ; à ïî-äðóãå — ïîøóê áåçïîñåðåäí³õ äàíèõ ïðî
òåðì³íè çáåðåæåííÿ åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîí-
öåíòðàö³é òóáåðêóëîñòàòèê³â ó êðîâ³. 

Äëÿ âèçíà÷åííÿ öèõ ïèòàíü âèêîðèñòàíèé ðÿä ñòàí-
äàðòíèõ ïîíÿòü, ÿê³ ïðèéíÿò³ ïðè õàðàêòåðèñòèö³ àíòè-
áàêòåð³àëüíî¿ òåðàï³¿. 

Áàêòåð³îñòàòè÷íà àêòèâí³ñòü — ì³í³ìàëüíà êîí-
öåíòðàö³ÿ ïðåïàðàòó, ùî çàòðèìóº ð³ñò ì³êðîîðãàí³çì³â© Ëèòâèíåíêî Í.À., 2002
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in vitro. Âèðàæàþòü â ìêã/ìë ÷è ã/ë. ×èì ìåíøå öÿ
âåëè÷èíà, òèì àêòèâí³øèé ïðåïàðàò. Ó ì³æíàðîäí³é
ë³òåðàòóð³ ïðèéíÿòèé òåðì³í ì³í³ìàëüíà ³íã³áóþ÷à
êîíöåíòðàö³ÿ (Ì²Ê).

Áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ — â³äíîøåííÿ êîíöåíò-
ðàö³¿ ïðåïàðàòó ó êðîâ³ äî éîãî áàêòåð³îñòàòè÷íî¿
àêòèâíîñò³. ²íäåêñ ñâ³ä÷èòü, ó ñê³ëüêè ðàç³â êîíöåíòðàö³ÿ
ó êðîâ³ âèùå çà ì³í³ìàëüíó áàêòåð³îñòàòè÷íó. Âèñîêà
õ³ì³îòåðàïåâòè÷íà àêòèâí³ñòü áóâàº ó ïðåïàðàò³â, ÿê³
ìàþòü áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ á³ëüøå 10.

Êîðîòêà ôàðìàêîëîã³÷íà õàðàêòåðèñòèêà 
ïðîòèòóáåðêóëüîç-íèõ ïðåïàðàò³â
²çîí³àçèä
1. Ì²Ê ³çîí³àçèäó êîëèâàºòüñÿ â ìåæàõ 0,01–

0,1 ìêã/ìë [7, 29, 33], ÿêà ìàº áàêòåð³öèäíó ä³þ, ³ ÿêùî
êîíöåíòðàö³ÿ ïðåïàðàòó ó êðîâ³ á³ëüø í³æ 0,1 ìêã/ìë,
Ì²Ê íå çàëåæèòü â³ä íå¿ [33].

2. Áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ äîð³âíþº 10–100 [7].
3. Ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ ó ïëàçì³, â ñåðåä-

íüîìó, ïðèïàäàº íà 1–2 ãîäèíè â³ä ïðèéîìó ïðåïàðàòó
³ âèçíà÷àºòüñÿ â ìåæàõ 0,3–6,5 ìêã/ìë [7, 29].

4. Ïåð³îä ïîëóâèâåäåííÿ ç ïëàçìè — 6 ãîäèí [7,
33]: 2-4 ãîäèíè ó ïîâ³ëüíèõ ³íàêòèâàòîð³â, 0,5–1,6 — ó
øâèäêèõ [17].

5. Ïðè ââåäåíí³ ³çîí³àçèäó â ðàçîâ³é äîáîâ³é äîç³
10 ìã/êã (â ñåðåäíüîìó 0,6 ã), éîãî êîíöåíòðàö³ÿ ó
êðîâ³ ÷åðåç 3 ãîäèíè êîëèâàºòüñÿ ó ìåæàõ 3–6 ìã/êã;
÷åðåç 6 ãîäèí — 0,85–3,7 ìêã/ìë [11, 14, 16, 20, 22,
30], ÷åðåç 12 ãîäèí — 0,63–2,1 ìêã/ìë [16, 20, 22, 30],
÷åðåç 24 ãîäèíè — 0,025–0,3 ìêã/ìë [16, 22, 30].
Íàâåäåí³ âèùå êîíöåíòðàö³¿ çíà÷íî á³ëüø³ çà Ì²Ê ÷åðåç
6–12 ãîäèí ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïðåïàðàòó, à ÷åðåç 24 ãîäèí
òðîõè ïåðåâèùóþòü Ì²Ê, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî çáåðåæåííÿ ¿õ
åôåêòèâíèõ êîíöåíòðàö³é çà öåé ïåð³îä ÷àñó. 

Äåÿê³ àâòîðè [28, 32] íå âêàçóþòü çàñòîñîâàíî¿
òåñò-äîçè ïðè ââåäåíí³ ³ íàçèâàþòü ð³çíó òðèâàë³ñòü
åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³é ³çîí³àçèäó —
6–12–24 ãîäèíè. 

Ç âèùåñêàçàíîãî âèäíî, ùî íàéá³ëüøà êîíöåíò-
ðàö³ÿ ³çîí³àçèäó ó êðîâ³ ìàº ì³ñöå ó ïåðø³ 6 ãîäèí ç
ìîìåíòó ïðèéîìó ïðåïàðàòó. Ì³æ 6 òà 12 ãîäèíàìè º
íàéá³ëüø âèðàæåíå âèâåäåííÿ ïðåïàðàòó ç îðãàí³çìó.
Àëå çà öåé ïåð³îä ó êðîâ³ çáåð³ãàþòüñÿ éîãî åôåêòèâí³
òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíòðàö³¿. Çà äàíèìè ë³òåðàòóðè íàâ³òü
÷åðåç 24 ãîäèíè, íà îñíîâ³ ïîð³âíÿííÿ ç Ì²Ê, ³çîí³àçèä
ìàº áàêòåð³öèäíó ä³þ. Êð³ì òîãî, ³çîí³àçèä ìàº âèñîêèé
ïîêàçíèê áàêòåð³îñòàòè÷íîãî ³íäåêñó.

Òîìó ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî ï³ñëÿ ïðèéîìó
³çîí³àçèäó â äîç³ 10 ìã/êã çà äîáó (ó ñåðåäíüîìó 0,6 ã)
àêòèâíà éîãî êîíöåíòðàö³ÿ ó êðîâ³ òðèìàºòüñÿ íà ïðî-
òÿç³ 12–24 ãîäèí, òîìó äëÿ çàïîá³ãàííÿ ìîíîòåðàï³¿
íàñòóïíèé ïðåïàðàò äîö³ëüíî ïðèçíà÷èòè íà ïðîòÿç³
öüîãî ïåð³îäó ÷àñó.

Ðèôàìï³öèí
1. Ì²Ê ðèôàìï³öèíó êîëèâàºòüñÿ íà ð³äêîìó ñåðå-

äîâèù³ â ìåæàõ 0,03–2 ìêã/ìë, íà ù³ëüíîìó —
0,5–5 ìêã/ìë [2,29]; äëÿ Neisseria, Mycobacteria —
0,1–1,0 ìêã/ìë [7, 33]. Â êîíöåíòðàö³ÿõ, áëèçüêèõ äî
Ì²Ê, ðèôàìï³öèí ìàº ìîæëèâ³ñòü ïîâí³ñòþ ñòåðè-
ë³çóâàòè êóëüòóðè, ùî çíàõîäÿòüñÿ ó ôàç³ ðîñòó [33].

2. Áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ äîð³âíþº 20–120 [7].
3. Ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ ó ïëàçì³ äîñÿãàºòüñÿ

÷åðåç 2–4 ãîäèíè ï³ñëÿ ïðèéîìó ïðåïàðàòó [4, 5, 7, 17,
29, 32] ³ ï³äòðèìóºòüñÿ íà áàêòåð³öèäíî ä³þ÷îìó ð³âí³ (â
ìåæàõ 5–14 ìêã/ìë), ï³ñëÿ ÷îãî âîíà ïîñòóïîâî çìåí-

øóºòüñÿ, àëå ùå íà ïðîòÿç³ 12 ãîäèí âèçíà÷àºòüñÿ ó
êðîâ³ â áàêòåð³îñòàòè÷íîìó ð³âí³ [5].

4. Ïåð³îä ïîëóâèâåäåííÿ ç ïëàçìè — 2–5 ãîäèí
[7, 29].

5. Ïðè ââåäåíí³ ðèôàìï³öèíó â ðàçîâ³é äîç³
10 ìã/êã (â ñåðåäíüîìó 0,6 ã), éîãî êîíöåíòðàö³ÿ ó
êðîâ³ ÷åðåç 3 ãîäèíè äîð³âíþº 3,8–5,03 ìêã/ìë, ÷åðåç
6 ãîäèí — 3,11–3,4 ìêã/ìë [4, 5, 14], ÷åðåç 12 ãî-
äèí — 0,84 ìêã/ìë, ÷åðåç 24 ãîäèíè — 0,12 ìêã/ìë
[5, 14]. Çà äàíèìè äåÿêèõ àâòîð³â [4, 5], íà ïðîòÿç³ 9
ãîäèí â³ä ïðèéîìó êîíöåíòðàö³ÿ ðèôàìï³öèíó â äåñÿòêè
ðàç³â, à ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ — ó 50–100 ðàç³â
âèùà çà Ì²Ê, ùî äîçâîëÿº ðîçðàõîâóâàòè ³ íà
áàêòåð³öèäíó ä³þ ïðåïàðàòó çà öåé ïðîì³æîê ÷àñó.

Âñå âèùåñêàçàíå ãîâîðèòü ïðî òå, ùî çà ïåð³îä íå
ìåíøå í³æ 12 ãîäèí â³ä ïðèéîìó ïðåïàðàòó çáåð³ãà-
þòüñÿ éîãî åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíòðàö³¿ ó
êðîâ³. Íàâ³òü ÷åðåç 24 ãîäèíè êîíöåíòðàö³ÿ ðèôàì-
ï³öèíó ó êðîâ³ íàáëèæàºòüñÿ äî çíà÷åíü Ì²Ê, ùî
ìîæíà òàêîæ ðîçö³íèòè ÿê çáåðåæåííÿ äî öüîãî ÷àñó
åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³é. Êð³ì òîãî, ó
ðèôàìï³öèíó äîñèòü âèñîêèé ïîêàçíèê áàêòåð³î-
ñòàòè÷íîãî ³íäåêñó.

Òàêèì ÷èíîì, ïðè ïðèéîì³ ðèôàìï³öèíó â äîç³
10 ìã/êã/äîáó (â ñåðåäíüîìó 0,6 ã) òðèâàë³ñòü åôåê-
òèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³é éîãî çáåð³ãàºòüñÿ
íà ïðîòÿç³ 12–24 ãîäèí, ³ äëÿ çàïîá³ãàííÿ ìîíîòåðàï³¿
íàñòóïíèé ïðåïàðàò ðåêîìåíäîâàíî âæèâàòè çà öåé
ïåð³îä ÷àñó. 

Ñòðåïòîì³öèí
1. Ì²Ê ñòðåïòîì³öèíó êîëèâàºòüñÿ íà ð³äêîìó ñåðå-

äîâèù³ â ìåæàõ 1–2 ìêã/ìë, íà ù³ëüíîìó — 5 ìã/ë
[7, 29, 33]. Ïðè öüîìó ñòðåïòîì³öèí ïðîÿâëÿº ñâîþ áàê-
òåð³öèäíó (ñòàòè÷íó) ä³þ â çàëåæíîñò³ â³ä êîíöåíòðàö³¿
ïðåïàðàòó, ÷àñó êîíòàêòó, ôàçè ðîñòó êë³òèí, ðîçì³ðó
ïîïóëÿö³¿. Ïðè âèêîðèñòàíí³ Ì²Ê ð³ñò êóëüòóðè ïðèïè-
íÿºòüñÿ ÷åðåç 2–3 äí³ [9, 33].

2. Áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ äîð³âíþº 30–40 [7].
3. Ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ ó ïëàçì³ äîñÿãàºòüñÿ

÷åðåç 2 ãîäèíè ³ âèçíà÷àºòüñÿ â ìåæàõ 10–60 ìêã/ìë
[4, 7, 29, 32].

4. Ïåð³îä ïîëóâèâåäåííÿ ç ïëàçìè êîëèâàºòüñÿ â³ä
1–3 [10, 29, 23, 32, 33] äî 6 ãîäèí [7].

5. Ïðè ââåäåíí³ ñòðåïòîì³öèíó â ðàçîâ³é äîáîâ³é
äîç³ 0,5 ã êîíöåíòðàö³ÿ éîãî â êðîâ³ ï³ñëÿ âíóòð³ø-
íüîì'ÿçåâîãî ââåäåííÿ ÷åðåç 3, 12 ãîäèíè ñêëàäàº
(7,8 ± 0,53) ìêã/ìë òà (1,49 ± 0,098) ìêã/ìë â³äïî-
â³äíî, à ÷åðåç 24 ãîäèíè ïðåïàðàò â êðîâ³ âæå íå âèÿâ-
ëÿâñÿ [16]. ßêùî äîáîâà ðàçîâà äîçà ñêëàäàº 15 ìã/êã
(â ñåðåäíüîìó 1,0 ã çà äîáó), éîãî êîíöåíòðàö³ÿ â ñèðî-
âàòö³ êðîâ³ ÷åðåç 3, 6, 12 ãîäèí êîëèâàºòüñÿ â ìåæàõ
15–27, 5–22, 5–6 ìêã/ìë [19]. Ïðèâåäåí³ äàí³ ñâ³ä-
÷àòü, ùî íà ïðîòÿç³ 12 ãîäèí êîíöåíòðàö³ÿ ñòðåïòî-
ì³öèíó çíà÷íî âèùà çà Ì²Ê, à íàïðèê³íö³ öüîãî òåðì³íó
äîð³âíþº àáî íàâ³òü äåùî ïåðåâèùóº âêàçàíèé ïî-
êàçíèê. À âðàõîâóþ÷è òå, ùî ï³ñëÿ ïîâòîðíîãî ââåäåí-
íÿ âåëèêèõ äîç, íàâ³òü ïðè íîðìàëüí³é ôóíêö³¿ íèðîê,
ìàº ì³ñöå òåíäåíö³ÿ äî éîãî êóìóëÿö³¿ [9, 15, 23],
åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíòðàö³¿ çáåð³ãàþòüñÿ ó
êðîâ³ íà ïðîòÿç³ 12 ãîäèí. 

Ó äîñòóïí³é ë³òåðàòóð³ ïðèâåäåí³ äàí³ ïðî òðè-
âàë³ñòü çáåðåæåííÿ åôåêòèâíî¿ òåðàïåâòè÷íî¿ êîíöåí-
òðàö³¿ ïðåïàðàòó ó êðîâ³, ÿêà äîð³âíþº â³ä 6–8 [32] äî
12 ãîäèíè [28] áåç âêàç³âêè àâòîð³â ùîäî çàñòîñîâàíî¿
òåñò-äîçè ïðè ââåäåíí³.
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Öå ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî çà ïåð³îä äî 12 ãîäèí ó êðî-
â³ çáåð³ãàþòüñÿ åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíòðàö³¿ çà
óìîâè, ùî ïðåïàðàò çàñòîñîâóºòüñÿ óæå äåÿêèé ïåð³îä
÷àñó òà ì³êðîîðãàí³çìè çíàõîäÿòüñÿ ó ôàç³ ðîñòó êë³òèí.
Ïðè òîìó ñë³ä â³äì³òèòè, ùî ñòðåïòîì³öèí ìàº äîñèòü
âèñîêèé ïîêàçíèê áàêòåð³îñòàòè÷íîãî ³íäåêñó.

Âñå ïðèâåäåíå âèùå ñâ³ä÷èòü, ùî ïðè ïðèéîì³ ðà-
çîâî¿ äîçè ñòðåïòîì³öèíó 1,0 ã çà äîáó åôåêòèâí³ òåðà-
ïåâòè÷í³ êîíöåíòðàö³¿ éîãî çáåð³ãàþòüñÿ ó êðîâ³ íà ïðî-
òÿç³ 12 ãîäèí. Òîìó äëÿ çàïîá³ãàííÿ ìîíîòåðàï³¿ íàñòóï-
íèé ïðåïàðàò áàæàíî âæèâàòè çà âêàçàíèé ïåð³îä ÷àñó. 

Êàíàì³öèí
1. Ì²Ê êàíàì³öèíó êîëèâàºòüñÿ â ìåæàõ 0,5–

2,0 ìêã/ìë íà ð³äêîìó ñåðåäîâèù³ òà10– 40 ìêã/ìë —
íà ù³ëüíîìó [7, 33]. Êàíàì³öèí ó êîíöåíòðàö³ÿõ, ð³âíèõ
Ì²Ê, âèÿâëÿº áàêòåð³îñòàòè÷íó ä³þ íà êë³òèíè, ùî ðîñ-
òóòü. Àëå ïðè çá³ëüøåíí³ êîíöåíòðàö³¿ êàíàì³öèíó ó 2–6
ðàç³â ³ á³ëüøå ä³ÿ àíòèá³îòèêà ñòàº áàêòåð³öèäíîþ [33].

2. Áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ äîð³âíþº 10 [7].
3. Ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ ó ïëàçì³ äîñÿãàºòüñÿ

÷åðåç 1–3 ãîäèíè â³ä ÷àñó ïðèéîìó ïðåïàðàòó [4, 7, 17,
29, 32].

4. Ïåð³îä ïîëóâèâåäåííÿ ç ïëàçìè — 1–2 ãîä. [4,
29].

5. Ïðè ââåäåíí³ ïðåïàðàòó ó äîç³ 1,0 ã ùîäåííî îä-
íîðàçîâî êîíöåíòðàö³ÿ éîãî ó êðîâ³ íà ïðîòÿç³ ïåðøèõ
6–8 ãîäèí çíàõîäèòüñÿ â ìåæàõ, àáî íàâ³òü á³ëüøå
7–12 ìã/ë, ùî çíà÷íî ïåðåâèùóº Ì²Ê íà ð³äêîìó ñåðå-
äîâèù³; ÷åðåç 12 ãîäèí ï³ñëÿ ââåäåííÿ êàíàì³öèíó —
1,2–3 ìã/ë ³ öåé ð³âåíü ÿâëÿºòüñÿ âæå íèæ÷èì çà áàê-
òåð³îñòàòè÷íèé. ×åðåç 24 ãîäèíè ð³âåíü ïðåïàðàòó ó
êðîâ³ íå âèçíà÷àºòüñÿ [4, 22, 23].

Òàêîæ â³äì³÷åíî, ùî ïðè êîìá³íîâàíîìó âíóòð³ø-
íüîâåííîìó çàñòîñóâàíí³ åò³îíàì³äó òà êàíàì³öèíó Ì²Ê
ñóòòºâî íå çì³íþºòüñÿ, àëå çá³ëüøóºòüñÿ òåðì³í
áàêòåð³îñòàòè÷íî¿ ä³¿ ïðåïàðàò³â [26]. 

Ç ïðèâåäåíîãî âèùå âèäíî, ùî òåðì³í çáåðåæåííÿ
åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³é êàíàì³öèíó
ïðè ïðèéîì³ éîãî â äîáîâ³é ðàçîâ³é äîç³ 1,0 ã òðèâàº íà
ïðîòÿç³ íå á³ëüøå í³æ 5–8 ãîäèí. Òîìó äëÿ çàïîá³ãàííÿ
ìîíîòåðàï³¿ íàñòóïíèé ïðåïàðàò ðåêîìåíäîâàíî
âæèâàòè çà öåé ïåð³îä ÷àñó.

Åòàìáóòîë
1. Ì²Ê åòàìáóòîëó êîëèâàºòüñÿ â ìåæàõ 1–5 ìã/ë

[7, 24, 29, 33].
2. Áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ ïðåïàðàòó äîð³âíþº

2–5 [7].
3. Ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ ïðåïàðàòó ó ïëàçì³

äîñÿãàºòüñÿ ÷åðåç 2–4 ãîäèíè [8, 17, 33] ³ âèçíà÷àºòüñÿ
â ìåæàõ 2–10 ìã/ë [7, 8].

4. Êîíöåíòðàö³ÿ åòàìáóòîëó â äîáîâ³é ðàçîâ³é äîç³ 15
ìã/êã ÷åðåç 3 òà 6 ãîäèí ñêëàäàº 3,39 ³ 2,18 ìã/êã [6, 13],
à ïðè ââåäåíí³ ó äîç³ 20–25 ìã/êã ÷åðåç 3, 6, 12 òà 24
ãîäèíè â³äïîâ³äíî âèçíà÷àºòüñÿ â ìåæàõ 2,2–10, 0,9–5,2,
2,67, 0–2,8 ìã/êã [6, 8, 24]. Öå ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî ó
ïîð³âíÿíí³ ç Ì²Ê åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíòðàö³¿
åòàìáóòîëó ïðè ââåäåíí³ éîãî ó äîç³ 15–25 ìã/êã
çáåð³ãàþòüñÿ ó êðîâ³ äî 6 ãîäèí â³ä ïðèéîìó ïðåïàðàòó.
×åðåç 12 ãîäèí êîíöåíòðàö³ÿ éîãî ó êðàùîìó âèïàäêó íà
íèæí³é ìåæ³ Ì²Ê, à òî ³ äåùî ìåíøå, òîìó ïðî çáåðå-
æåííÿ íà öåé ÷àñ åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³é
ãîâîðèòè íåäîö³ëüíî. Öå ï³äòâåðäæóºòüñÿ é òèì, ùî
áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ ïðåïàðàòó äîñòàòíüî íèçüêèé.

Êð³ì òîãî, º ñâ³ä÷åííÿ [25], ùî êîíöåíòðàö³ÿ åòàì-
áóòîëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ó êîìá³íàö³¿ ç ³çîí³àçèäîì òà

ðèôàìï³öèíîì àáî ³çîí³àçèäîì òà ïðîò³îíàì³äîì âèùà,
í³æ ïðè êîìá³íàö³¿ ç ðèôàìï³öèíîì òà ïðîò³îíàì³äîì.

Ç ïðèâåäåíîãî ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî åòàì-
áóòîë ïðè çàñòîñóâàíí³ ó ðàçîâ³é äîáîâ³é äîç³ â³ä 15 äî
25 ìã/êã çáåð³ãàº ó êðîâ³ åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîí-
öåíòðàö³¿ íà ïðîòÿç³ íå á³ëüøå í³æ 4–6 ãîäèí.

Ï³ðàçèíàì³ä
1. Ì²Ê ï³ðàçèíàì³äó êîëèâàºòüñÿ íà ëóæíîìó ñå-

ðåäîâèù³ â ìåæàõ 200–1000 ìêã/ìë, íà êèñëîìó ñåðå-
äîâèù³ — 16–250 ìêã/ìë [29, 33]. Áàêòåð³îñòàòè÷íà
ä³ÿ ïðåïàðàòó çàëåæèòü â³ä êèñëîòíîñò³ ñåðåäîâèùà ³
ïðîÿâëÿºòüñÿ ïðè ðÍ 4,5–5,2 — ó êîíöåíòðàö³¿ 10–
12 ìêã/ìë, â³äïîâ³äíî ïðè ðÍ 6,5–6,8 — 150 ìêã/ìë,
ðÍ 7–7,2 — 200 ìêã/ìë [33]. Öå ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî
ï³ðàçèíàì³ä ïðîÿâëÿº ñâîþ ä³þ ïåðåâàæíî âíóòð³øíüî-
êë³òèííî, òîìó ùî ñàìå òàì äëÿ íüîãî îïòèìàëüíà ðÍ.

2. Ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ ó ïëàçì³ äîñÿãàºòüñÿ
÷åðåç 1–3 [7, 17, 32] — 6 ãîäèí [29] ³ âèçíà÷àºòüñÿ â
ìåæàõ â³ä 30–50 [7] äî 70–170 ìêã/ìë [29].

3. Ïåð³îä ïîëóâèâåäåííÿ ï³ðàçèíàì³äó ç ïëàçìè 10
ãîäèí [7]. 

4. Ïðè ââåäåíí³ ï³ðàçèíàì³äó â òåñò–äîç³ 1,0 ã çà
äîáó îäíîðàçîâî éîãî êîíöåíòðàö³ÿ ó êðîâ³ ñêëàäàº ÷å-
ðåç 2, 3, 4, 5 ãîäèí â³äïîâ³äíî 66,7, 129,7, 78,7,
170,3 ìêã/ìë [13] ³, ÿê âèäíî, ö³ çíà÷åííÿ ñóòòºâî ïåðå-
âèùóþòü Ì²Ê íà êèñëîìó ñåðåäîâèù³. Òîìó ìîæíà
ââàæàòè, ùî íà ïðîòÿç³ 5 ãîäèí åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³
êîíöåíòðàö³¿ çáåð³ãàþòüñÿ íà âèñîêîìó ð³âí³ íàâ³òü ïðè
ââåäåíí³ íèçüêèõ äîç ï³ðàçèíàì³äó (1,0 ã çà äîáó).

Òàêîæ â³äîìî, ùî ó õâîðèõ íà òóáåðêóëüîç â ðå-
çóëüòàò³ çì³íè ïðîöåñ³â âñìîêòóâàííÿ òà ìåòàáîë³çìó
ìàêñèìàëüíèé âì³ñò ïðåïàðàòó ó êðîâ³ âèÿâëÿºòüñÿ ÷å-
ðåç 6 ãîäèí òà ñÿãàº âåëèêèõ âåëè÷èí — â³ä 70 äî
170 ìêã/ìë [33]. 

Ç âèùåñêàçàíîãî âèäíî, ùî òåðì³í çáåðåæåííÿ
åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³é ó êðîâ³ òðèâàº
íà ïðîòÿç³ 5–6 ãîä., à ìîæëèâî ³ á³ëüøå, ÿêùî îð³ºí-
òóâàòèñü íà ïåð³îä ïîëóâèâåäåííÿ ç ïëàçìè òà âðàõî-
âóþ÷è òå, ùî ïðè ñó÷àñíèõ ñõåìàõ ë³êóâàííÿ òåñò-äîçè
ââåäåííÿ ïðåïàðàòó çíà÷íî âèù³ (1,5–2,0 ã çà äîáó). 

Òîìó ìîæíà ââàæàòè, ùî ï³ñëÿ ïðèéîìó ï³ðàçè-
íàì³äó â äîç³ 1,0 ã çà äîáó åôåêòèâíà òåðàïåâòè÷íà êîí-
öåíòðàö³ÿ éîãî ÷åðåç 5–6 ãîä. çáåð³ãàºòüñÿ íà âèñîêîìó
ð³âí³ ³ íàñòóïíèé ïðåïàðàò, ùîá çàïîá³ãòè ìîíîòåðàï³¿,
ìîæíà ââîäèòè çà öåé ïåð³îä ÷àñó. À ÿêùî ðàçîâà äî-
áîâà äîçà ïðåïàðàòó áóäå âèùà, òî òèì ïà÷å.

Åò³îíàì³ä (ïðîò³îíàì³ä)
1. Ì²Ê ïðåïàðàò³â êîëèâàºòüñÿ (áåç çàçíà÷åííÿ ñå-

ðåäîâèùà) â ìåæàõ â³ä 1–2 [7] äî 20–40 ìêã/ìë [29];
³ç çàçíà÷åííÿì ñåðåäîâèùà: íà ð³äêîìó — 0,6–
2,0 ìêã/ìë, íà ÿº÷íîìó — á³ëüø í³æ ó â³ñ³ì ðàç³â, ïðè
öüîìó êîíöåíòðàö³¿ åò³îíàì³äó, ùî ó 2–6 ðàç³â ïåðå-
âèùóþòü Ì²Ê, ÿâëÿþòüñÿ áàêòåð³öèäíèìè [33].

2. Áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ äîð³âíþº 5 [7].
3. Ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ ó ïëàçì³ äîñÿãàºòüñÿ

íà ïðîòÿç³ â³ä 2 äî 10 ãîäèí [7, 29, 32, 33].
4. Ïðè ââåäåíí³ ïðîò³îíàì³äó â ðàçîâ³é äîáîâ³é äîç³

0,25 ã éîãî êîíöåíòðàö³ÿ ó êðîâ³ ÷åðåç 3 ãîäèíè
äîð³âíþº (3,37 ± 0,19) ìêã/ìë, ÷åðåç 6 ãîäèí —
(1,4 ± 0,09) ìêã/ìë, ÷åðåç 9 ãîäèí — 0,76±0,09 ìêã/ìë
[1,3]; â äîç³ 0,5 ã — ÷åðåç 3, 6, 12, òà 24 ãîäèíè â
ñåðåäíüîìó, âèçíà÷àºòüñÿ â³äïîâ³äíî â ìåæàõ 5,0–5,8,
3,75–4,5, 1,22–4,2, 0,66–3,9 ìêã/ìë [1, 3, 12, 27].

Ïðè ââåäåíí³ åò³îíàì³äó â ðàçîâ³é äîáîâ³é äîç³ 0,25 ã
êîíöåíòðàö³ÿ éîãî ó êðîâ³ ÷åðåç 3, 6, 9 ãîäèíè äîð³âíþº
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(1,49 ± 0,27); (2,94 ± 0,44); (1,26 ± 0,29) ìêã/ìë [1,3], à
ïðè ââåäåíí³ ó äîç³ 0,5 ã — ÷åðåç 3, 6, 12 òà 24 ãîäèíè
âèçíà÷àºòüñÿ, â³äïîâ³äíî, â ìåæàõ (3,5±0,14). (4,6 ± 0,27),
(4,3 ± 0,21), (2,9 ± 0,22) ìêã/ìë [27].

ßêùî ââàæàòè, ùî Ì²Ê êîëèâàºòüñÿ â ä³àïàçîí³ 0,6–
2,0 ìêã/ìë, òî ïðè ââåäåíí³ ïðåïàðàòó ó äîç³
0,25 ìêã/ìë ÷åðåç 6, íàâ³òü 9 ãîäèí éîãî êîíöåíòðàö³ÿ
ó êðîâ³ äîð³âíþº Ì²Ê, ³ òîìó â öåé ÷àñ çáåð³ãàºòüñÿ
ëèøå áàêòåð³îñòàòè÷íà êîíöåíòðàö³ÿ, à ï³ñëÿ ïðèéîìó
0,5 ã îäíîðàçîâî çà äîáó åò³îíàì³äó àáî ïðîò³îíàì³äó
¿õ áàêòåð³îñòàòè÷íà ä³ÿ çáåð³ãàºòüñÿ íà ïðîòÿç³ 12 ãîäèí
[3]. Òàêîæ âèäíî, ùî ÷åðåç 6–9 ãîäèí êîíöåíòðàö³¿
ïðåïàðàò³â ó êðîâ³ ïðè ââåäåíí³ ¿õ â ðàçîâ³é äîç³ 0,5 ã
âèù³ çà Ì²Ê ìàéæå ó 2 ðàçè, òîìó ìîæëèâå çáåðåæåííÿ
íà öåé ÷àñ ¿õ áàêòåð³öèäíèõ êîíöåíòðàö³é.

Ç âèùåñêàçàíîãî âèäíî, ùî íà ïðîòÿç³ 6–9 ãîäèí
ïðè ââåäåíí³ ïðåïàðàò³â â ðàçîâ³é äîç³ 0,5 ã çà äîáó ó
êðîâ³ çáåð³ãàþòüñÿ åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåí-
òðàö³¿, à äî 12 ãîäèí ä³ÿ öèõ òóáåðêóëîñòàòèê³â çàëèøà-
ºòüñÿ áàêòåð³îñòàòè÷íîþ. Òîìó ìîæíà çðîáèòè âèñíî-
âîê, ùî ³íøèé íàñòóïíèé ïðåïàðàò äëÿ çàïîá³ãàííÿ
ìîíîòåðàï³¿ äîö³ëüíî ââîäèòè íå ï³çí³øå ÿê ÷åðåç 6–9
ãîäèí ï³ñëÿ ïðèéîìó åò³îíàì³äó ÷è ïðîò³îíàì³äó.
Çá³ëüøóâàòè öåé òåðì³í íåäîðå÷íî íàâ³òü òîìó, ùî ó
ïðåïàðàò³â äîñèòü íèçüêèé áàêòåð³îñòàòè÷íèé ³íäåêñ. 

Ôëóðåí³çèä
1. Ì²Ê íà ð³äêîìó ñåðåäîâèù³ ñêëàäàº 0,012–0,05

ìêã/ìë; íà òâåðäîìó — 0,25 ìêã/ìë. Ôëóðåí³çèä â Ì²Ê
â äîñë³äàõ in vitro çàòðèìóâàâ ð³ñò ì³êîáàêòåð³é, ÷óò-
ëèâèõ äî ³çîí³àçèäó, à òàêîæ ÷óòëèâèõ ³ ñò³éêèõ äî ðè-
ôàìï³öèíó, åòàìáóòîëó, ñòðåïòîì³öèíó, êàíàì³öèíó.
Êð³ì òîãî, ôëóðåí³çèä â êîíöåíòðàö³ÿõ 2,0 ³ 10,0 ìêã/ìë
â àíàëîã³÷íèõ äîñë³äàõ in vitro çàòðèìóâàâ ð³ñò ì³êîáàê-
òåð³é, ùî âèÿâëÿþòü â³äïîâ³äíî íèçüêèé ³ ñåðåäí³é ñòó-
ïåí³ ³çîí³àçèäî- ³ ôëóðåí³çèäîðåçèñòåíòíîñò³ [18, 21].

Ïîêàçíèê êîíöåíòðàö³¿ ôëóðåí³çèäó â êðîâ³ õâîðèõ
ïðÿìî ïðîïîðö³éíèé ìàñ³ ò³ëà, äîç³ ïðåïàðàòó, òåðì³íó
çàáîðó êðîâ³ [21].

Ï³ñëÿ ïðèéîìó òåñò-äîçè 0,3 ã (ïîëîâèíà äîáîâî¿
äîçè) ïðåïàðàò âèÿâëÿºòüñÿ ó êðîâ³ ÷åðåç îäíó ãîäèíó,
äîñÿãàþ÷è ìàêñèìóìó êîíöåíòðàö³¿ ì³æ 2-îþ ³ 4-îþ ãî-

äèíàìè â ìåæàõ 0,2–0,8 ìêã/ìë, ïðîòå âæå ÷åðåç 6 ãî-
äèí ð³âåíü êîíöåíòðàö³¿ ïðåïàðàòó ð³çêî çíèæóºòüñÿ —
äî 0,1 ìêã/ìë àáî ùå íèæ÷å. ×åðåç 7, 8 ³ 9 ãîäèí ôëó-
ðåí³çèä â ì³êîáàêòåð³îñòàòè÷íèõ àêòèâíèõ êîíöåíòðà-
ö³ÿõ âæå íå âèÿâëÿºòüñÿ.

Ï³ñëÿ ðàçîâîãî ïðèéîìó âñ³º¿ äîáîâî¿ äîçè 0,6 ã
ôëóðåí³çèäó â êàïñóëàõ äîðîñëèìè õâîðèìè ÷åðåç îäíó
ãîäèíó ïðåïàðàò âèçíà÷àºòüñÿ íà ð³âí³ (0,48±
± 0,09) ìêã/ìë, ùî äîð³âíþº ñåðåäí³ì âåëè÷èíàì ì³êî-
áàêòåð³îñòàòè÷íî¿ àêòèâíîñò³ êðîâ³. Ï³ê êîíöåíòðàö³¿
(3,64 ± 0,32) ìêã/ìë) â³äì³÷àºòüñÿ ÷åðåç òðè ãîäèíè
ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïðåïàðàòó, ÿêà â³äïîâ³äàº âèñîêèì âåëè-
÷èíàì ì³êîáàêòåð³îñòàòè÷íî¿ àêòèâíîñò³ êðîâ³. Ïðîòÿãîì
4–î¿ ³ 5–î¿ ãîäèí êîíöåíòðàö³ÿ ôëóðåí³çèäó â êðîâ³
çíèæóºòüñÿ ³ ï³ä ê³íåöü 5–î¿ ãîäèíè âèçíà÷àºòüñÿ íà
ð³âí³ (0,62 ± 0,08) ìêã/ìë, çàòðèìóþ÷èñü íà ñåðåäí³õ
âåëè÷èíàõ ïðîòÿãîì äâîõ íàñòóïíèõ ãîäèí, à íà 8-é, 
9-é ³ 10-é ãîäèíàõ çíàõîäèòüñÿ íà íèçüêîìó ð³âí³. Ïðî-
òÿãîì íàñòóïíèõ 12 ãîäèí ôëóðåí³çèä â ì³êîáàêòåð³î-
ñòàòè÷íèõ êîíöåíòðàö³ÿõ íå âèçíà÷àºòüñÿ [18, 21].

Ç âèùåñêàçàíîãî âèäíî, ùî äàíèé ïðåïàðàò ïðè
ââåäåíí³ éîãî ó ðàçîâ³é äîáîâ³é äîç³ 0,6 ã çáåð³ãàº ñâî¿
åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíòðàö³¿ ó êðîâ³ íà ïðîòÿç³
ÿêíàéìåíøå 7 ãîäèí, à ìîæëèâî, ³ äî 10 ãîäèí. Òîìó
íàñòóïíèé ïðåïàðàò äëÿ çàïîá³ãàííÿ ìîíîòåðàï³¿ äî-
ö³ëüíî ïðèéìàòè õâîðîìó íå ï³çí³øå ÿê ÷åðåç 7 ãîäèí
ï³ñëÿ ïðèéîìó ôëóðåí³çèäó.

Âñ³ âèùåîïèñàí³ äàí³ ïðî âëàñòèâîñò³ ïðåïàðàò³â
â³äîáðàæåí³ ó òàáëèö³ 1.

Ó íàø³é êë³í³ö³ ïåðîðàëüíèé ïðèéîì ïðåïàðàò³â
ïîâ'ÿçàíèé ç ÷àñîì âæèâàííÿ ¿æ³. Ñí³äàíîê î 9.00, îá³ä
î 14.00, 1 âå÷åðÿ î 17.00, 2 âå÷åðÿ î 21.00. ²í'ºêö³éí³
òóáåðêóëîñòàòèêè (ñòðåïòîì³öèí, êàíàì³öèí, ³çîí³àçèä)
ââîäÿòüñÿ ó ïåðø³é ïîëîâèí³ äíÿ ó ïðîì³æêó ì³æ 9–10
ãîäèíàìè. Òðåáà â³äì³òèòè, ùî ðèôàìï³öèí ïðèéìàºòüñÿ
â êë³í³ö³ çà 0,5–1 ãîäèíè äî ñí³äàíêó. Òîáòî ÷àñ ïðè-
éîìó ïðåïàðàò³â îð³ºíòîâíî ñêëàäàº: 8.00, 9.00, 14.00,
17.00, 21.00. Òîìó ³íòåðâàëè ì³æ ïðèéîìàìè ð³çíèõ
ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â òàê³: 1–5–3–4 ãîäèí, ³
í³÷íèé ³íòåðâàë òðèâàº 11 ãîäèí. À ÿêùî äëÿ ë³êóâàííÿ
õâîðèõ äåê³ëüêà ïðåïàðàò³â ïðèçíà÷àþòüñÿ ³í'ºêö³éíî,

Òàáëèöÿ 1
Ôàðìàêîëîã³÷íà õàðàêòåðèñòèêà ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â 
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òî îñíîâíà ìàñà ïðåïàðàò³â çàñòîñîâóºòüñÿ çðàíêó. Íàé-
á³ëüø òðèâàëèé — í³÷íèé ³íòåðâàë. Äëÿ ñïðîùåííÿ çà-
äà÷³ ðîçä³ëèìî óìîâíî âñ³ îïèñàí³ âèùå ïðåïàðàòè íà 3
ãðóïè: ç ìàëèì (äî 6–8 ãîäèí), ñåðåäí³ì (äî 12 ãîäèí)
òà òðèâàëèì (12 ãîäèí ³ á³ëüøå) òåðì³íîì çáåðåæåííÿ
åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³é ó êðîâ³. Ôëó-
ðåí³çèä â öåé àíàë³ç íå âêëþ÷åíî, òîìó ùî â íàø³é êë³-
í³ö³ â³í íå çàñòîñîâóâàâñÿ.

Äî ïåðøî¿ ãðóïè (êîðîòêî÷àñíî¿ ä³¿) íàëåæàòü: åòàì-
áóòîë (4–6 ãîäèí), êàíàì³öèí (6–8 ãîäèí); äî äðóãî¿
(ñåðåäíüî¿ òðèâàëîñò³) — åò³îíàì³ä, ïðîò³îíàì³ä (6–9
ãîäèí), ñòðåïòîì³öèí (12 ãîäèí), òà áóäåìî ââàæàòè, ùî
³ ï³ðàçèíàì³ä (âðàõîâóþ÷è éîãî âèñîê³ êîíöåíòðàö³¿ ÷åðåç
5–6 ãîäèí), äî òðåòüî¿ (äîâãîòðèâàëî¿ ä³¿) — ³çîí³àçèä
(12–24 ãîäèíè), ðèôàìï³öèí (12–24 ãîäèíè). 

Íà îñíîâ³ îòðèìàíèõ äàíèõ ïðèâîäèìî äåê³ëüêà
ìîäåëåé çàñòîñóâàííÿ àíòèì³êîáàêòåð³àëüíèõ ïðåïàðà-
ò³â íà ïðîòÿç³ äîáè â çàëåæíîñò³ â³ä ïðèçíà÷åíîãî
ðåæèìó õ³ì³îòåðàï³¿.

1. Ðåæèì çà ðåêîìåíäàö³ÿìè ÂÎÎÇ äëÿ ë³êóâàííÿ
õâîðèõ ² êàòåãîð³¿ íà ³íòåíñèâíîìó åòàï³: ÍRSZ(E). Ìî-
äåëü çàñòîñóâàííÿ õ³ì³îïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè áóäå
âèãëÿäàòè òàêèì ÷èíîì: 8.00 — ðèôàìï³öèí 0,6 ã;
9.00 — ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã; 14.00 — ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã
(åòàìáóòîë 1,2 ã); 21.00 — ³çîí³àçèä 0,45 ã. 

Ðèôàìï³öèí äîö³ëüíî ïðèéìàòè çðàíêó (î 8.00), òîìó
ùî â³í êðàùå ó öåé ÷àñ ïåðåíîñèòüñÿ õâîðèìè.
Åôåêòèâíà òåðàïåâòè÷íà êîíöåíòðàö³ÿ éîãî áóäå òðèâàòè
â ñåðåäíüîìó äî 8.00 ãîäèíè íàñòóïíî¿ äîáè. Òàêèì
÷èíîì, íà íå¿ áóäóòü íàøàðîâóâàòèñü êîíöåíòðàö³¿ ³íøèõ
ïðåïàðàò³â, ÿê³ çàñòîñîâóþòü ï³çí³øå. À öå íåîáõ³äíî,
ÿêùî ó õâîðîãî äî îäíîãî ÷è ê³ëüêîõ ïðåïàðàò³â
ðåçèñòåíòí³ ÌÁÒ. Çà îñòàíí³ì ïðèéîìîì ¿æ³ (î 21.00)
äîö³ëüíî âèêîðèñòîâóâàòè ³çîí³àçèä (ÿêùî â³í ïðèé-
ìàºòüñÿ per os), òîìó ùî í³÷íèé ³íòåðâàë ñàìèé äîâøèé.
Éîãî åôåêòèâíà êîíöåíòðàö³ÿ áóäå ï³äòðèìóâàòèñü äî
21.00 ãîäèíè íàñòóïíî¿ äîáè. Â ñåðåäèí³ äíÿ áàæàíî òàê
ïîä³ëèòè ïðèéîì òóáåðêóëîñòàòèê³â, ùîá ïðåïàðàòè 1 òà
2 ãðóïè ÷åðåäóâàëèñü ì³æ ñîáîþ. Ó òàê³é ìîäåë³ íàâ³òü
ïðè ìîæëèâ³é ñò³éêîñò³ ÌÁÒ äî îäíîãî ÷è ê³ëüêîõ
ïðåïàðàò³â òåðì³íè çáåðåæåííÿ åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷-
íèõ êîíöåíòðàö³é áóäóòü íàøàðîâóâàòèñü îäèí íà
îäíîãî. Î 9.00 ðåêîìåíäîâàíî çàñòîñîâóâàòè ñòðåïòîì³-
öèí âíóòð³øíüîì'ÿçåâî. Åôåêòèâí³ êîíöåíòðàö³¿ éîãî
áóäóòü òðèâàòè äî 21.00 ãîäèíè. Ï³ñëÿ íèõ äîö³ëüíî
ïðèéìàòè î 14.00 — åòàìáóòîë àáî ï³ðàçèíàì³ä (¿õ
åôåêòèâí³ êîíöåíòðàö³¿ áóäóòü òðèâàòè äî 20.00 ãîäèíè). 

2. Ðåæèì, ðåêîìåíäîâàíèé õâîðèì ïðè ïîøèðåíîìó
òÿæêîìó âïåðøå ä³àãíîñòîâàíîìó òóáåðêóëüîç³ àáî
ðåöèäèâ³ òóáåðêóëüîçó ëåãåíü ç äåñòðóêö³ÿìè òà áàêòå-
ð³îâèä³ëåííÿì ³ç ïðèçíà÷åííÿì 5 ïðåïàðàò³â îñíîâíî¿
ãðóïè êîæíèé äåíü (âïåðøå âèÿâëåí³ õâîð³, ðåöèäèâè):
RSEZH. Ó öüîìó âèïàäêó ìîæëèâî ñêîíñòðóþâàòè äâà
âàð³àíòè ìîäåëåé çàñòîñóâàííÿ õ³ì³îïðåïàðàò³â íà ïðî-
òÿç³ äîáè. Ïåðøèé (ÿêùî ³çîí³àçèä çàñòîñîâóºòüñÿ âíó-
òð³øíüîâåííî): 8.00 — ðèôàìï³öèí 0,6 ã; 9.00 — ñòðåï-
òîì³öèí 1,0 ã òà ³çîí³àçèä 10 % — 5,0 ìë; 14.00 —
åòàìáóòîë 1,2 ã; 17.00 — ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã. Äðóãèé
(ÿêùî ³çîí³àçèä çàñòîñîâóºòüñÿ per os): 8.00 —
ðèôàìï³öèí 0,6 ã; 9.00 — ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã; 14.00 —
ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã; 17.00 — åòàìáóòîë 1,2 ã; 21.00 —
³çîí³àçèä 0,45 ã. 

Ó ïîð³âíÿíí³ ç ìîäåëëþ ïåðøîãî ðåæèìó, ñõåìà
çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â â îñíîâíîìó çáåð³ãàºòüñÿ. Âà-
ð³àíòè çàëåæàòü â³ä ñïîñîáó ââåäåííÿ ³çîí³àçèäó, ³, ÿê

íàñë³äîê öüîãî, ð³çíîãî ÷àñó ïðèçíà÷åííÿ éîãî íà
ïðîòÿç³ äîáè. ßêùî ³çîí³àçèä ó ñõåì³ âèêîðèñòîâóºòüñÿ
çðàíêó âíóòð³øíüîâåííî, òîä³ ï³ðàçèíàì³ä ðåêîìåí-
äîâàíî ïðèçíà÷èòè î 17.00 (åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîí-
öåíòðàö³¿ áóäóòü òðèâàòè äî 23.00), à åòàìáóòîë î 14.00.
À êîëè ³çîí³àçèä çàñòîñîâóºòüñÿ per os ââå÷åð³ î 21.00,
òî ï³ðàçèíàì³ä äîö³ëüíî ïðèçíà÷àòè ï³ñëÿ îá³äó, à åòàì-
áóòîë î 17.00. Òàê³ êîìá³íàö³¿ äîö³ëüí³ø³ ç ìåòîþ ñòâî-
ðåííÿ á³ëüøîãî ³íòåðâàëó ÷àñó ì³æ ïðèéîìîì ãåïàòî-
òîêñè÷íèõ ïðåïàðàò³â. 

3. Ó õâîðèõ íà âïåðøå ä³àãíîñòîâàíèé òóáåðêóëüîç
ç äåñòðóêö³ÿìè, ÿê³ âèä³ëÿþòü ìîíî- àáî ïîë³ðåçèñ-
òåíòí³ ÌÁÒ (çà âèíÿòêîì ìóëüòèðåçèñòåíòíèõ), àáî ïðè
ïîãàí³é ïåðåíîñèìîñò³ ë³êóâàííÿ çà ñòàíäàðòíèìè ðåæè-
ìàìè, ïðèçíà÷àºòüñÿ ³íäèâ³äóàë³çîâàíèé ðåæèì ë³êóâàí-
íÿ: HRS(K)Z(E)Et(Pt). Ìîäåëü çàñòîñóâàííÿ õ³ì³îïðåïà-
ðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè áóäå âèãëÿäàòè òàêèì ÷èíîì:
8.00 — ðèôàìï³öèí 0,6 ã; 9.00 — ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã
(êàíàì³öèí 1,0 ã) òà ³çîí³àçèä 10 % — 5,0 ìë; 14.00 —
ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã (åòàìáóòîë 1,2 ã); 21.00 — åò³îíàì³ä
0,5 ã (ïðîò³îíàì³ä 0,5 ã). 

×àñ ïðèçíà÷åííÿ ïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè òàêèé:
ðèôàìï³öèí ïðèçíà÷àºòüñÿ íàòùåñåðöå çðàíêó. Î 9.00
ïîâîäèòüñÿ âíóòð³øíüîâåííå ââåäåííÿ ³çîí³àçèäó òà
âíóòð³øíüîì'ÿçåâå — ñòðåïòîì³öèíó ÷è êàíàì³öèíó.
Ñòðîê çáåðåæåííÿ åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ
êîíöåíòðàö³é êàíàì³öèíó áóäå òðèâàòè äî 17.00 ãîäèíè,
³çîí³àçèäó — äî 9.00 ãîäèíè íàñòóïíî¿ äîáè. Ï³ñëÿ îá³äó
çàñòîñîâóºòüñÿ ï³ðàçèíàì³ä àáî åòàìáóòîë àáî ö³ äâà
ïðåïàðàòè ðàçîì â ³íòåðì³òóþ÷îìó ðåæèì³. Ïðè
íàÿâíîñò³ ó ñõåì³ åò³îíàì³äó éîãî êðàùå çàñòîñîâóâàòè
ââå÷åð³ î 21.00. Òåðì³í çáåðåæåííÿ éîãî òåðàïåâòè÷íî¿
êîíöåíòðàö³¿ áóäå ñÿãàòè äî 6.00 ãîäèíè íàñòóïíî¿ äîáè.
Òàêà ìîäåëü äàº ìîæëèâ³ñòü çàïîá³ãòè îäíîðàçîâîìó
ïåðåíàâàíòàæåííþ ïå÷³íêè õâîðîãî ãåïàòîòîêñè÷íèìè
ïðåïàðàòàìè. 

Íàâåäåí³ ñõåìè ë³êóâàííÿ äîö³ëüí³ äëÿ òèõ õâîðèõ,
ó ÿêèõ çáåðåæåíà ÷óòëèâ³ñòü äî ðèôàìï³öèíó òà
³çîí³àçèäó, òîìó ùî ¿õ åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíò-
ðàö³¿ òðèâàþòü ó êðîâ³ íà ïðîòÿç³ äîáè. ² ÿêùî ó ïàö³-
ºíòà âèÿâëåíà ñò³éê³ñòü äî äåÿêèõ ³íøèõ ïðåïàðàò³â, òî
íà ïðîòÿç³ äîáè ó êðîâ³ ÿêíàéìåíøå 2 ïðåïàðàòè áóäóòü
â åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíòðàö³ÿõ, à òîìó
ìîíîòåðàï³ÿ â íàâåäåíèõ ïðèêëàäàõ âèêëþ÷àºòüñÿ. 

4. Ïðè íàÿâíîñò³ ó õâîðîãî âïåðøå ä³àãíîñòîâàíîãî
òóáåðêóëüîçó ç äåñòðóêö³ÿìè òà ïåðâèíîþ ñò³éê³ñòþ äî
ðèôàìï³öèíó àáî ³çîí³àçèäó àáî ìóëüòèðåçèñòåíòíîñò³
ïðèçíà÷àºòüñÿ ³íäèâ³äóàë³çîâàíèé ðåæèì ë³êóâàííÿ:
K(S)Et(Pt)ZE. Ìîäåëü çàñòîñóâàííÿ õ³ì³îïðåïàðàò³â íà
ïðîòÿç³ äîáè áóäå âèãëÿäàòè òàêèì ÷èíîì: 9.00 — êàíà-
ì³öèí 1,0 ã (ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã) òà åò³îíàì³ä 0,5 ã (ïðîò³î-
íàì³ä 0,5 ã); 14.00 àáî 17.00 — ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã òà
åòàìáóòîë 1,6 ã. Ó ñõåìó íå âêëþ÷åí³ àíòèáàêòåð³àëüí³
ïðåïàðàòè øèðîêîãî ñïåêòðó ä³¿, ÿê³ ìàþòü ïðîòèòóáåð-
êóëüîçíó àêòèâí³ñòü (ôòîðõ³íîëîíè, ìàêðîë³äè ³ ò.ï.), òîìó
ùî àíàë³ç çàñòîñóâàííÿ öèõ ïðåïàðàò³â íå ïðîâîäèâñÿ.

Òàêèé ðîçïîä³ë ïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè íåîá-
õ³äíèé çà íàñòóïíèìè ïðè÷èíàìè. ßêùî º ñò³éê³ñòü äî
³çîí³àçèäó, ç 8.00 äî 9.00 ó êðîâ³ áóäå ëèøå ðè-
ôàìï³öèí. Ïðè íàÿâíîñò³ æ ìóëüòèðåçèñòåíòíîñò³, ç 9.00
(ïðèéîì ñòðåïòîì³öèíó ÷è êàíàì³öèíó) äî 14.00 ó åôåê-
òèâíèõ êîíöåíòðàö³ÿõ áóäå âèÿâëÿòèñÿ ò³ëüêè îäèí ç
ïðèçíà÷åíèõ ïðåïàðàò³â. Òîìó íà ïðîòÿç³ öüîãî
³íòåðâàëó ÷àñó, ä³éñíî, ìîæíà ãîâîðèòè ïðî ìîíîòåðà-
ï³þ. Çà ö³ºþ ïðè÷èíîþ äëÿ âèð³øåííÿ ïðîáëåìè ³ ðåêî-
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ìåíäîâàíî çàñòîñîâóâàòè ïî äâà ïðåïàðàòè ðàçîì çà
îäèí ïðèéîì (êð³ì ³çîí³àçèäó òà ðèôàìï³öèíó), àëå íå
á³ëüøå, â ö³ëÿõ çàïîá³ãàííÿ ñóìàö³¿ ïîá³÷íèõ ÿâèù. Êð³ì
òîãî, ãåïàòîòîêñè÷í³ ïðåïàðàòè (ï³ðàçèíàì³ä, ïðîò³î-
íàì³ä (åò³îíàì³ä) áàæàíî ïðèçíà÷àòè îêðåìî. Ñòðîêè
çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â ïîâèíí³ áóòè ìàêñèìàëüíî
çáëèæåí³ ç ìåòîþ á³ëüø â³ðîã³äíîãî íàøàðóâàííÿ òåð-
ì³í³â çáåðåæåííÿ åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîíöåíò-
ðàö³é ïðåïàðàò³â ó êðîâ³. Íàïðèêëàä, çðàíêó êàíàì³öèí
(ñòðåïòîì³öèí) òà åò³îíàì³ä, à çà îá³äîì ÷è âå÷åð³ —
ï³ðàçèíàì³ä òà åòàìáóòîë. 

Îêðåì³ ç íàâåäåíèõ ìîäåëåé çàñòîñóâàííÿ àíòè-
ì³êîáàêòåð³àëüíèõ ïðåïàðàò³â ïðåäñòàâëåí³ ó òàáëèö³ 2.

Ó ë³òåðàòóð³ º ïîîäèíîê³ äàí³ ïðî ðîçïîä³ë çàñòî-
ñóâàííÿ ë³ê³â íà ïðîòÿç³ äîáè [32], äå àâòîð ïðèâîäèòü
íàñòóïíó ñõåìó ïðèçíà÷åííÿ ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ
ïðåïàðàò³â äëÿ äîðîñëîãî õâîðîãî íà òóáåðêóëüîç ëå-
ãåíü ñåðåäíüî¿ ìàñè ò³ëà: äî ñí³äàíêó, íàòùåñåðöå, î
8.00 õâîðèé âæèâàº äîáîâó äîçó ðèôàìï³öèíó, ïîò³ì î
10.00 éîìó ââîäÿòü òóáàçèä âíóòð³øíüîâåííî. Ïðè íàÿâ-
íîñò³ ñòåðèëüíîãî ðîç÷èíó ÏÀÑÊ éîãî ââîäÿòü âíóòð³ø-
íüîâåííî â öåé æå ÷àñ. Î 12.00 õâîðîìó ââîäÿòü îäèí
ç ïðåïàðàò³â àì³íîãë³êîçèä³â: àáî ñòðåïòîì³öèí, àáî
êàíàì³öèí, àáî ôëîðèì³öèí, àáî êàïðåîì³öèí. Î 16.00
íàòùåñåðöå õâîðèé îòðèìóº åòàìáóòîë. Ïåðåä í³÷íèì
ñíîì, î 21.30 — îäèí ç ïðåïàðàò³â, êîòð³ ÷àñò³øå ³íøèõ
âèêëèêàþòü "øëóíêîâèé äèñêîìôîðò", íóäîòó: ï³ðàçè-
íàì³ä ÷åðåç äåíü àáî 3 ðàçè íà òèæäåíü, êîòðèé ÷åðãó-
ºòüñÿ ç åò³îíàì³äîì ÷è ïðîò³îíàì³äîì òàêîæ 3–4 ðàçè
íà òèæäåíü. ßêùî â ðåæèì³ ë³êóâàííÿ º ³ ôòîðõ³íîëîíè,
õâîðèé ¿õ îòðèìóº î 8.00 òà 20.00. Òàêèé ðîçïîä³ë
ìåäèêàìåíò³â íà ïðîòÿç³ äíÿ îáãðóíòîâóºòüñÿ, ïî-
ïåðøå: äëÿ çìåíøåííÿ îäíîðàçîâîãî ìåäèêàìåí-
òîçíîãî íàâàíòàæåííÿ, ïî ìîæëèâîñò³ ðîçòàøîâóþ÷è
éîãî íà ïðîòÿç³ ÷àñó; ïî-äðóãå: òàêèì ÷èíîì çàïîâíþ-
þ÷è äîáó, õâîðîìó çàëèøàºòüñÿ ìåíøå ÷àñó íà áàéäè-
êóâàííÿ, íàãëÿäíî äåìîíñòðóº éîìó ñìèñë òà íåîáõ³ä-
í³ñòü çíàõîäæåííÿ ó ñòàö³îíàð³. Àëå ðîçä³ëåííÿ ïðèéî-
ì³â ë³ê³â íà ïðîòÿç³ äîáè íà îñíîâ³ ôàðìàêîê³íåòèêè

ïðåïàðàò³â (çáåðåæåííÿ ó êðîâ³ åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷-
íèõ êîíöåíòðàö³é) â äîñòóïí³é ë³òåðàòóð³ íå çíàéäåíî.

Äëÿ ³ëþñòðàö³¿ îãëÿäó äàíèõ ë³òåðàòóðè îáñòåæåíî
82 õâîðèõ íà âïåðøå ä³àãíîñòîâàíèé äåñòðóêòèâíèé
òóáåðêóëüîç ëåãåí³â ç áàêòåð³îâèä³ëåííÿì. Ç ö³º¿
ê³ëüêîñò³ õâîðèõ ó 13 (15,9 %) âèÿâëåíà ïåðâèííà ðå-
çèñòåíòí³ñòü äî ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â, ç íèõ
ó 4 (4,9 %) ìàëà ì³ñöå ïåðâèííà ïîë³ðåçèñòåíòí³ñòü, ó
2 (2,3 %) — ìóëüòèðåçèñòåíòí³ñòü, ó 7 (8,5 %) —
ñò³éê³ñòü ëèøå äî îäíîãî ïðåïàðàòó. Â ³íøèõ îáñòå-
æåíèõ ÌÁÒ áóëè ÷óòëèâ³ äî âñ³õ ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ
ïðåïàðàò³â. Õâîð³ ë³êóâàëèñü àäåêâàòíèì ïîºäíàííÿì
ïðåïàðàò³â ç ô³êñîâàíèìè ïðîì³æêàìè ïðè çàñòîñóâàíí³
êîæíîãî ç íèõ. Ó ïðîöåñ³ ë³êóâàííÿ ³ç çàãàëüíîãî ÷èñëà
õâîðèõ ë³êàðñüêà ñò³éê³ñòü íàðîñëà (ïî â³äíîøåííþ äî
ïîïåðåäíüî¿) ó 1 õâîðîãî (1,2 %), à ç'ÿâèëàñü ó 6 õâî-
ðèõ (7,3 %), ùî â ñóì³ ñêëàäàº 8,5 %. Àëå íà åôåê-
òèâí³ñòü ë³êóâàííÿ öå íå âïëèíóëî, òîìó ùî ³ç âñ³õ
îáñòåæåíèõ áàêòåð³îâèä³ëåííÿ ïðèïèíèëîñü ó 81 õâîðî-
ãî (98,8 %), êàâåðíè çàãî¿ëèñü ó 81 õâîðîãî (98,8 %),
à ³íòîêñèêàö³ÿ çíèêëà íà ïðîòÿç³ â³ä 1-îãî äî 3–4-îãî
ì³ñÿö³â ë³êóâàííÿ ó 100 % õâîðèõ. Ïðîâåäåìî ïîð³â-
íÿëüíèé àíàë³ç îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â ç äàíèìè ë³òåðà-
òóðè. Ñò³éê³ñòü äî ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â ó
íåë³êîâàíèõ õâîðèõ âèçíà÷àëàñü ó 54 % âèïàäê³â [31],
ó ë³êîâàíèõ — ó 64 % [31], òîáòî â ïðîöåñ³ ë³êóâàííÿ
ñò³éê³ñòü äî òóáåðêóëîñòàòèê³â çðîñëà íà 10 %, à çà ðå-
çóëüòàòàìè ïðîâåäåíîãî íàìè äîñë³äæåííÿ — íà
8,5 %, ùî íå ìàº ñóòòºâî¿ ð³çíèö³, íàâ³òü äåê³ëüêà
ìåíøå. Òîìó ïðèçíà÷åííÿ ïðåïàðàò³â ÷åðåç îïòèìàëüíî
ï³ä³áðàí³ ô³êñîâàí³ ³íòåðâàëè ÷àñó íà ïðîòÿç³ äîáè ïðè
çàñòîñóâàíí³ îäíîðàçîâî óñ³º¿ äîáîâî¿ äîçè âèêëþ÷àº
ìîæëèâ³ñòü ìîíîòåðàï³¿, à òîìó íå º ïðè÷èíîþ ðîçâèòêó
âòîðèííî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ ÌÁÒ äî àíòèì³êîáàêòåð³-
àëüíèõ ïðåïàðàò³â. Íà öå ³ñíóþòü ³íø³ ïðè÷èíè, ùî ìî-
æå áóòè ìåòîþ îêðåìîãî äîñë³äæåííÿ. 

Âèñíîâêè
1. Íà îñíîâ³ îö³íêè ôàðìàêîëîã³÷íèõ âëàñòèâîñòåé

ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â òåîðåòè÷íî îáãðóíòî-

Òàáëèöÿ 2
Ìîäåë³ çàñòîñóâàííÿ àíòèì³êîáàêòåð³àëüíèõ ïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè

Ïðèì³òêè: — ó ñòîâáö³ "Ðåæèì" ó äóæêàõ íàâåäåí³ ïðåïàðàòè, ÿê³ ìîæóòü âèêîðèñòîâóâàòèñü çàì³ñòü ïîïåðåäíüîãî ïðåïàðàòó; — æèðíèì
øðèôòîì ïîçíà÷åí³ ïðåïàðàòè ³ç ðîçðàõóíêó ì³í³ìàëüíîãî ÷àñó çáåðåæåííÿ ó êðîâ³ åôåêòèâíî¿ òåðàïåâòè÷íî¿ êîíöåíòðàö³¿; — çâè÷àéíèì
øðèôòîì ïîçíà÷åí³ ïðåïàðàòè, ÿê³ ïîäîâæóþòü ïåð³îä åôåêòèâíî¿ òåðàïåâòè÷íî¿ êîíöåíòðàö³¿ ³ç ðîçðàõóíêó ìàêñèìàëüíîãî ÷àñó ¿õ ä³¿.
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âàí³ ìîäåë³ ¿õ çàñòîñóâàííÿ íà ïðîòÿç³ äîáè, ÿê³ çâîäÿòü
äî ì³í³ìóìó ðîçâèòîê âòîðèííî¿ ë³êàðñüêî¿ ðåçèñòåíò-
íîñò³ ÌÁÒ äî íèõ.

2. Îïòèìàëüíà ñõåìà ðîçïîä³ëó çàñòîñóâàííÿ 4 ïðî-
òèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â çà äîáó ïðè ñòàíäàðòíîìó
ðåæèì³ ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà âïåðøå âèÿâëåíèé äåñòðóê-
òèâíèé òóáåðêóëüîç ç áàêòåð³îâèä³ëåííÿì òàêà: 8.00 —
ðèôàìï³öèí 0,6 ã; 9.00 — ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã; 14.00 —
ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã (àáî åòàìáóòîë 1,6 ã); 21.00 —
³çîí³àçèä 0,45 ã.

3. Îïòèìàëüíà ñõåìà ðîçïîä³ëó 5 ïðîòèòóáåðêó-
ëüîçíèõ ïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè, ÿê³ çàñòîñîâóþòüñÿ
äëÿ ë³êóâàííÿ âïåðøå âèÿâëåíèõ õâîðèõ  òà ðåöèäèâ³â
òóáåðêóëüîçó ëåãåíü ç äåñòðóêö³ÿìè òà áàêòåð³îâèä³-
ëåííÿì, òàêà: 8.00 — ðèôàìï³öèí 0,6 ã; 9.00 —
ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã; 14.00 — ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã; 17.00 —
åòàìáóòîë 1,2 ã; 21.00 — ³çîí³àçèä 0,45 ã; àáî 8.00 —
ðèôàìï³öèí 0,6 ã; 9.00 — ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã òà ³çîí³-
àçèä 10 % — 5,0 ìë; 14.00 — åòàìáóòîë 1,2 ã; 17.00 —
ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã.

4. Îïòèìàëüíà ñõåìà ðîçïîä³ëó 5 ïðîòèòóáåðêó-
ëüîçíèõ ïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè ïðè çàñòîñóâàíí³
³íäèâ³äóàë³çîâàíîãî ðåæèìó ó õâîðèõ íà âïåðøå ä³àã-
íîñòîâàíèé òóáåðêóëüîç ëåãåí³â ç äåñòðóêö³ÿìè òà
áàêòåð³îâèä³ëåííÿì, ÿê³ âèä³ëÿþòü ìîíî- àáî ïîë³ðå-
çèñòåíòí³ ÌÁÒ, àáî ïðè ïîãàí³é ïåðåíîñèìîñò³ ë³êó-
âàííÿ çà ñòàíäàðòíèìè ðåæèìàìè, òàêà: 8.00 — ðèôàì-
ï³öèí 0,6 ã; 9.00 — ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã (êàíàì³öèí 1.0 ã)
òà ³çîí³àçèä 10 % — 5,0 ìë; 14.00 — ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã
(åòàìáóòîë 1.2 ã); 21.00 — ïðîò³îíàì³ä 0,5 ã.

5. Îïòèìàëüíà ñõåìà ðîçïîä³ëó 4 ïðîòèòóáåðêó-
ëüîçíèõ ïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³ äîáè, ÿêà çàñòîñîâóºòüñÿ
äëÿ ë³êóâàííÿ õâîðèõ ç ïåðâèííîþ ñò³éê³ñòþ äî ³çîí³-
àçèäó àáî ðèôàìï³öèíó àáî ìóëüòèðåçèñòåíòí³ñòþ,
òàêà: 9.00 — êàíàì³öèí 1,0 ã (ñòðåïòîì³öèí 1,0 ã) òà
åò³îíàì³ä 0,5 ã; 14.00 àáî 17.00 — ï³ðàçèíàì³ä 2,0 ã òà
åòàìáóòîë 1,2.
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ÀÍÒÈÌ²ÊÎÁÀÊÒÅÐ²ÀËÜÍÈÕ ÏÐÅÏÀÐÀÒ²Â 
ÍÀ ÏÐÎÒßÇ² ÄÎÁÈ ÄËß Ë²ÊÓÂÀÍÍß 
ÕÂÎÐÈÕ ÍÀ ÒÓÁÅÐÊÓËÜÎÇ ËÅÃÅÍÜ

Í.À. Ëèòâèíåíêî
Peçþìå

Íàâåäåí³ äàí³ ë³òåðàòóðè çà 1965–2000 ðîêè ùîäî òðè-
âàëîñò³ çáåðåæåííÿ ó êðîâ³ åôåêòèâíèõ òåðàïåâòè÷íèõ êîí-
öåíòðàö³é ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â. Íà ö³é îñíîâ³
ñòâîðåí³ ìîäåë³ ¿õ çàñòîñóâàííÿ. Ìîäåë³ â³äîáðàæàþòü âèêî-
ðèñòàííÿ ñåðåäí³õ äîáîâèõ òåðàïåâòè÷íèõ äîç àíòèì³êî-
áàêòåð³àëüíèõ ïðåïàðàò³â â îäèí ïðèéîì ÷åðåç âèçíà÷åí³
³íòåðâàëè ÷àñó. Ïðè öüîìó åôåêòèâí³ òåðàïåâòè÷í³ êîíöåíòðà-
ö³¿ ð³çíèõ ïðåïàðàò³â íàøàðîâóþòüñÿ. Ïðè ë³êàðñüê³é ÷óòëè-
âîñò³ ÌÁÒ äî ³çîí³àçèäó òà ðèôàìï³öèíó êîæåí ïðåïàðàò ìîæ-
íà ïðèçíà÷àòè îêðåìî ç ïåâíèì ³íòåðâàëîì ì³æ íèìè. Ó õâî-
ðèõ ç ìóëüòèðåçèñòåíòí³ñòþ äîö³ëüíî çàñòîñîâóâàòè ïî 2 àí-
òèì³êîáàêòåð³àëüíèõ ïðåïàðàòè çà îäèí ïðèéîì. Íàâåäåí³ ìî-
äåë³ çàñòîñóâàííÿ ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ ïðåïàðàò³â íà ïðîòÿç³
äîáè äàþòü ìîæëèâ³ñòü óíèêíóòè ìîíîòåðàï³¿. Ïðè ¿õ âèêî-
ðèñòàíí³ âèíèêíåííÿ ë³êàðñüêî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ íå ïåðåâèùóº
8,5 %, ùî ñóòòºâî íå â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä äàíèõ ë³òåðàòóðè (10 %). 

THE MODELS OF ADMINISTRATION 
OF ANTIMYCOBACTERIAL MEDICATIONS 
IN TREATMENT OF PULMONARY 
TUBERCULOSIS PATIENTS

N.A. Litvinenko
Summary

On the background of literature data, accumulated for
1965–2000 years period, concerning a persistence of an effec-
tive therapeutical concentrations of antituberculous medications,
the models of an administration of these medicines have been
created. Those models reflect an application of mean daily
doses of antibacterial medicines once daily after certain time
intervals. This approach cause an additive effect of different
medications. In cases when Mycobacterium tuberculosis were
sensitive to isoniazid and rifampicin, each medication could be
administered apart from another after certain time intervals. In
patients with drug resistant pathogens in is recommended to
use 2 medications each day once daily. The above mentioned
models tuberculosis treatment allow to avoid monotherapy and
keep drug resistance of mycobacteria at 8,5 % level, whereas
the literature indicated 10 % prevalence.

ÓÄÊ 616;24 — 002;54 — 002.17 — 056.83 — 036.12;616.151.5

Â.². Ïîòàé÷óê, Î.Á. Ï³êàñ
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Ñåðåä îñ³á, ÿê³ âïåðøå çàõâîð³ëè íà òóáåðêóëüîç,
20-50 % ñòàíîâëÿòü õâîð³ íà àëêîãîë³çì, òîìó îñîáëèâà
óâàãà ïðèä³ëÿºòüñÿ ïðîáëåì³ ïîºäíàííÿ öèõ äâîõ òÿæ-
êèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â [1, 4, 5, 7]. Òðèâàëà òóáåðêó-
ëüîçíà òà àëêîãîëüíà ³íòîêñèêàö³ÿ âïëèâàþòü íà ôóíê-
ö³îíàëüíèé ñòàí áàãàòüîõ îðãàí³â ³ ñèñòåì îðãàí³çìó, ó
òîìó ÷èñë³ é íà çãîðòóâàííÿ êðîâ³ [2, 3, 6, 8]. Ó ë³òå-
ðàòóð³ íå áàãàòî ðîá³ò ïðèñâÿ÷åíî ñòàíó ãåìîêîàãóëÿö³¿
³ ô³áðèíîë³çó ó õâîðèõ íà òóáåðêóëüîç ³ àëêîãîë³çì.
Òîìó ìè ïîñòàâèëè çà ìåòó âèâ÷èòè ñòàí ãåìîêîàãóëÿö³¿
òà ô³áðèíîë³çó ó õâîðèõ íà ³íô³ëüòðàòèâíèé òóáåð-
êóëüîç ëåãåíü ³ç ñóïóòí³ì õðîí³÷íèì àëêîãîë³çìîì.

Íàìè áóëî îáñòåæåíî 104 îñîáè â³êîì â³ä 20 äî 59
ðîê³â. Ñåðåä îáñòåæåíèõ âèä³ëåíî òðè ãðóïè: ² ãðóïà —
çäîðîâ³ îñîáè ó ê³ëüêîñò³ 25 (16,2 %) ÷îëîâ³ê, ²² ãðóïà
(êîíòðîëüíà) — õâîð³ íà ³íô³ëüòðàòèâíèé òóáåðêóëüîç,
ÿê³ íå çëîâæèâàëè àëêîãîëåì, ó ê³ëüêîñò³ 30 (32,5 %) ÷î-
ëîâ³ê ³ ²²² ãðóïà — õâîð³ íà ³íô³ëüòðàòèâíèé òóáåðêóëüîç,
ÿê³ çëîâæèâàëè àëêîãîëåì, ó ê³ëüêîñò³ 49 (51,3 %) îñ³á.

Äëÿ äîñë³äæåííÿ ñòàíó çãîðòóâàëüíî¿ òà àíòè-
çãîðòóâàëüíî¿ ñèñòåì êðîâ³ âèêîðèñòîâóâàëè á³îõ³ì³÷íó
êîàãóëîãðàìó ç íàñòóïíèìè ïîêàçíèêàìè: àêòèâîâàíèé ÷àñ
ðåêàëüöèô³êàö³¿ (À×Ð) ïëàçìè êðîâ³ (I. Bergerhof, L. Roka,
â ìîäèô³êàö³¿ Ã.Í. Äåòèíêèíîé òà ³í.); âèçíà÷åííÿ ê³ëüêîñò³
òðîìáîöèò³â (Brecher et. al.); ãåìîë³çàò-àãðåãàö³éíèé òåñò
(Ë.Ã. Áàðêàãàí ³ ñï³âàâò.); ïðîòðîìá³íîâèé ³íäåêñ (Ï²) (A.
Quick); òðîìá³íîâèé ÷àñ (Ò×) (W. Briggs, Makfarliàne);
òðîìá³íîâèé ÷àñ ç ïðîòàì³í-ñóëüôàòîì (Marbet et Winters-
tein), ô³áðèíîãåí (Ð.À. Ðóòáåðã,); âèçíà÷åííÿ àêòèâíîñò³
ô³áðèíàçè (ôàêòîð Õ²²²) (Â.Á. Áàëóäà ³ ñï³âàâò.); ô³áðèíî-
ë³òè÷íà àêòèâí³ñòü (ÔÀ) ïëàçìè êðîâ³ (Kowarzik, Buluk,);
åòàíîëîâèé òåñò (Codal et. al., â ìîäèô³êàö³¿ Â.Ã. Ëû÷îâà);
ïðîòàì³íñóëüôàòíèé òåñò (Lipinski B., Vorovsky K.);
ô³áðèíîãåí Â (Â.Ã. Ïàíòåþê); êð³îô³áðèíîãåí (Gluech et

Hermann, â ìîäèô³êàö³¿ Ç.Ñ. Áàðêàãàí).
Ìàòåð³àëîì äëÿ äîñë³äæåííÿ áóëà âåíîçíà êðîâ ³ç

ë³êòüîâî¿ âåíè, ÿêó çàáèðàëè âðàíö³, íàòùåñåðöå, çàñòî-
ñîâóþ÷è çàâæäè îäíó é òó æ ìåòîäèêó äîñë³äæåííÿ.

Äàí³ ïðî ñòàí ãåìîêîàãóëÿö³¿ ³ ô³áðèíîë³çó â
äîñë³äæóâàíèõ ãðóïàõ ïðèâåäåí³ â òàáëèö³.

Àíàë³ç ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ ïîêàçàâ, ùî ó ²
ãðóï³ (çäîðîâ³ îñîáè) àêòèâîâàíèé ÷àñ ðåêàëüöèô³êàö³¿
(À×Ð) äîð³âíþâàâ (57,21 ± 1,41) ñ, ïðîòðîìá³íîâèé
÷àñ — (96,81 ± 1,42) %, ô³áðèíîãåí —(2,93 ±
± 0,23) ã/ë, òðîìá³íîâèé ÷àñ ³ òðîìá³íîâèé ÷àñ ç
ïðîòàì³íñóëüôàòîì â³äïîâ³äíî (27,67 ± 0,66) ñ ³
(21,61 ± 0,29) ñ. Ô³áðèíîë³òè÷íà àêòèâí³ñòü áóëà
(20,7 ± 7,84) ñ, ô³áðèíàçà — (70,06 ± 0,25) ñ, ê³ëüê³ñòü
òðîìáîöèò³â äîð³âíþâàëà (225,5 ± 10,25) òèñ.
Ïîêàçíèêè ãåìîë³çàò-àãðåãàö³éíîãî òåñòó, ÷àñ àãðåãàö³¿
òà ³íäåêñ àêòèâàö³¿ òðîìáîöèò³â äîð³âíþâàëè â³äïîâ³äíî
(13,8 ± 0,5) ñ, (46,8 ± 1,4) ñ ³ (0,99 ± 0,03) ñ.

Âèâ÷åííÿ çãîðòóâàëüíî¿ òà àíòèçãîðòóâàëüíî¿ ñèñòåì
êðîâ³ çà äîïîìîãîþ êîàãóëîãðàìè ó çäîðîâèõ îñ³á äàëî
ìîæëèâ³ñòü âñòàíîâèòè ô³ç³îëîã³÷í³ íîðìè ïîêàçíèê³â
ãåìîêîàãóëÿö³¿ ³ ìåæ³ ¿õ êîëèâàíü, ÿê³ ïîêëàäåí³ â îñíîâó
ïîð³âíÿíü ç ïàòîëîã³÷íèìè â³äõèëåííÿìè öèõ ïîêàçíèê³â ó
õâîðèõ íà ³íô³ëüòðàòèâíèé òóáåðêóëüîç ëåãåíü, ÿê³ çëî-
âæèâàþòü (²² ãðóïà) ³ íå çëîâæèâàþòü (²²² ãðóïà) àëêîãîëåì.

Ó õâîðèõ ²²² ãðóïè ñïîñòåð³ãàëîñü ñêîðî÷åííÿ àêòè-
âîâàíîãî ÷àñó ðåêàëüöèô³êàö³¿ (À×Ð) — (50,55 ± 3,42) ñ,
ïîð³âíÿíî ³ç ² ãðóïîþ (57,21 ± 1,41) ñ òà ²² ãðóïîþ
(55,68 ± 2,08) ñ, (Ð < 0,05). Ïðîòðîìá³íîâèé ³íäåêñ áóâ
íèæ÷èì (83,9 ± 3,09) %, í³æ ó çäîðîâèõ îñ³á (96,81 ±
± 2,36) %, (Ð < 0,05) òà ó õâîðèõ ²² ãðóïè (87,01 ±
± 2,97) %, ùî ìîæíà ïîÿñíèòè äåô³öèòîì ôàêòîð³â
ïðîòðîìá³íîâîãî êîìïëåêñó, ÿê³ óòâîðþþòüñÿ â ïå÷³íö³.
Áóëî âñòàíîâëåíî, ùî ó õâîðèõ ²²² ãðóïè òðîìá³íîâèé
÷àñ çá³ëüøóâàâñÿ äî (30,77 ± 1,62) ñ, (Ð < 0,05) ïðè
íîðì³ (27,67 ± 0,66) ñ ó çäîðîâèõ îñ³á ³ (29,4 ± 2,24) ñ ó
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