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Íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëüíîå ÷èñëî àíòèáàêòå-

ðèàëüíûõ ñðåäñòâ, à òàêæå óâåëè÷åíèå ìàòåðèàëü-

íûõ çàòðàò íà ëå÷åíèå âíåáîëüíè÷íîé ïíåâìîíèè

(ÂÏ), ïîâñåìåñòíî îòìå÷àåòñÿ óõóäøåíèå å¸ èñ-

õîäîâ [1, 2]. 

Êðîìå ýòèîëîãè÷åñêîãî ñïåêòðà çàáîëåâà-

íèÿ è óðîâíÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè îñ-

íîâíûõ âîçáóäèòåëåé [2] ó ðàçëè÷íîé êàòåãî-

ðèè áîëüíûõ, ïðè ëå÷åíèè ÂÏ îïðåäåë¸ííóþ

ðîëü â ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ ìîãóò èãðàòü îñî-

áåííîñòè àöåòèëèðîâàíèÿ êñåíîáèîòèêîâ ó

ïàöèåíòîâ [3]. 

Ôåíîòèï àöåòèëèðîâàíèÿ ïðåäîïðåäåëÿåò ìå-

òàáîëèçì âåùåñòâ, â òîì ÷èñëå ïîñòóïàþùèõ â

îðãàíèçì èçâíå. Ñêîðîñòü àöåòèëèðîâàíèÿ, î÷å-

âèäíî, âëèÿåò íà êîíöåíòðàöèþ ïðåïàðàòà ïðè

ïðîâåäåíèè àíòèìèêðîáíîé õèìèîòåðàïèè [3, 4].

Èçìåíåíèå òåðàïåâòè÷åñêîé êîíöåíòðàöèè àíòè-

áèîòèêà, çíà÷åíèå êîòîðîé âåñüìà âàæíî äëÿ

àäåêâàòíîãî àíòèìèêðîáíîãî ýôôåêòà, è, âåðîÿò-

íî, êðîìå ðÿäà ïðî÷èõ ôàêòîðîâ, ìîæåò âëèÿòü íà

îñîáåííîñòè òå÷åíèÿ âíåáîëüíè÷íîé ïíåâìîíèè.

Ïîñëåäíåå ïîñëóæèëî ïîâîäîì äëÿ ïðîâåäåíèÿ

äàííîãî èññëåäîâàíèÿ.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ — îöåíèòü âëèÿíèå ôåíî-

òèïà àöåòèëèðîâàíèÿ áîëüíûõ íà òå÷åíèå âíå-

áîëüíè÷íîé ïíåâìîíèè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Â õîäå èññëåäîâàíèÿ áûëè îïðåäåëåíû ôåíîòèïû àöåòè-

ëèðîâàíèÿ è ïðîàíàëèçèðîâàíû èñòîðèè áîëåçíè 52 âçðîñëûõ

ïàöèåíòîâ ñ ÂÏ, íàõîäèâøèõñÿ â 2009 ã. íà ñòàöèîíàðíîì ëå-

÷åíèè â ïóëüìîíîëîãè÷åñêîì îòäåëåíèè Êðàåâîé êëèíè÷åñ-

êîé áîëüíèöû ¹ 1 èì. ïðîô. Ñ. È. Ñåðãååâà (Õàáàðîâñê). 

Êðèòåðèÿìè äèàãíîçà ïíåâìîíèè áûëè ðåíòãåíîëîãè÷åñ-

êè ïîäòâåðæä¸ííàÿ èíôèëüòðàöèÿ ë¸ãî÷íîé òêàíè è íàëè÷èå,

ïî êðàéíåé ìåðå, äâóõ èç ïåðå÷èñëåííûõ êëèíè÷åñêèõ/ ëàáî-

ðàòîðíûõ ïðèçíàêîâ: ëèõîðàäêà, êàøåëü ñ îòäåëåíèåì ìîêðî-

òû, ôèçè÷åñêèå ïðèçíàêè ïíåâìîíè÷åñêîé èíôèëüòðàöèè

(ôîêóñ êðåïèòàöèè è/èëè ìåëêîïóçûð÷àòûå õðèïû, æ¸ñò-

êîå/áðîíõèàëüíîå äûõàíèå, óêîðî÷åíèå ïåðêóòîðíîãî çâóêà,

óñèëåíèå áðîíõîôîíèè/ ãîëîñîâîãî äðîæàíèÿ), ëåéêîöèòîç

è/èëè ïàëî÷êîÿäåðíûé ñäâèã [2]. 

Êðèòåðèÿìè òÿæ¸ëîãî òå÷åíèÿ ÂÏ áûëè: òàõèïíîý

>30/ìèí, ãèïîòåíçèÿ (ÀÄñèñò < 90 ìì ðò. ñò. è/èëè ÀÄäèàñò < 60 ìì

ðò. ñò.), âíåë¸ãî÷íûå «îòñåâû» èíôåêöèè, ìóëüòèëîáàðíàÿ

èíôèëüòðàöèÿ, ìàññèâíûé ïëåâðàëüíûé âûïîò, äåñòðóêöèÿ

ë¸ãî÷íîé òêàíè, ëåéêîïåíèÿ (<4•109/ë) èëè ëåéêîöèòîç

(>20•109/ë), àíåìèÿ (Hb <9 ã/äë) [2].

Èçó÷åíèå òèïà àöåòèëèðîâàíèÿ âûïîëíåíî â äèçàéíå

äâîéíîãî ñëåïîãî ïðîñïåêòèâíîãî èññëåäîâàíèÿ. Òèï àöåòè-

ëèðîâàíèÿ îïðåäåëÿëñÿ ìåòîäîì Wollenberg'a â ìîäèôèêàöèè

Ë. Ì. Ãðåáåííèêà ïî ýêñêðåöèè èçîíèàçèäà ñ ìî÷îé [5]. Ïðè

âûäåëåíèè ñ ìî÷îé èçîíèàçèäà â àêòèâíîì (íå ìåòàáîëèçèðî-

âàííîì) âèäå ìåíåå 12,9% ïðèíÿòîé äîçû èçîíèàçèäà ïàöèåíò

ñ÷èòàëñÿ ñèëüíûì èíàêòèâàòîðîì (áûñòðûì àöåòèëÿòîðîì),

áîëåå 12,9% — ñëàáûì (ìåäëåííûì àöåòèëÿòîðîì). 
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Ðåäàêöèÿ æóðíàëà «Àíòèáèîòèêè è õèìèîòåðàïèÿ»

Îñîáåííîñòè ôåíîòèïà àöåòèëèðîâàíèÿ êñåíîáèîòèêîâ ó áîëüíîãî âëèÿþò íà ïðîãíîç òå÷åíèÿ ó íåãî èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà.
Ó áîëüíûõ ñ âíåáîëüíè÷íîé ïíåâìîíèåé èìååò ìåñòî ñíèæåíèå ýôôåêòèâíîñòè àíòèáèîòèêîòåðàïèè ïðè óëüòðàâûñîêîì ôåíî-
òèïå àöåòèëèðîâàíèÿ, íåæåëè ïðè âûñîêîì. Â ðåãèîíàõ, ãäå ïðåâàëèðóþò «áûñòðûå» àöåòèëÿòîðû, â äåáþòå çàáîëåâàíèÿ äëÿ
îáåñïå÷åíèÿ íàèëó÷øåãî àíòèìèêðîáíîãî ýôôåêòà òðåáóåòñÿ èñïîëüçîâàíèå ñõåì ëå÷åíèÿ ñ ìàêñèìàëüíî ðàçðåø¸ííîé äîçîé
àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: âíåáîëüíè÷íàÿ ïíåâìîíèÿ, ôåíîòèï àöåòèëèðîâàíèÿ.

The rate of acetylation of xenobiotics affects the course and prognosis of infectious diseases. The efficacy of antibiotic therapy of
community-acquired pneumonia in RA-patients is lower than that in LA-ones. In order to ensure the best antimicrobial effect on
the onset of the disease it is required to use regimens with the maximum permissible dose of antibacterial drugs in the regions where
the rapid type prevails.

Key words: pneumonia, acetylator phenotype.
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Â èññëåäîâàíèè âñå ïàöèåíòû áûëè áûñòðûìè àöåòè-

ëÿòîðàìè, íî â çàâèñèìîñòè îò îáú¸ìà (â %) âûäåëåíèÿ â

àêòèâíîì âèäå ïðèíÿòîé äîçû èçîíèàçèäà îíè áûëè ðàçäå-

ëåíû íà òðè ãðóïïû. Â 1-é ãðóïïå ïîêàçàòåëü ñîñòàâëÿë

�1%, âî âòîðîé — �2% è â 3-é ãðóïïå — áîëåå 2%. Àíàëèç â

ïîäîáíûõ ãðóïïàõ ìîæåò ïðîäåìîíñòðèðîâàòü îñîáåííîñòè

òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ ïðè óëüòðàâûñîêîì òèïå àöåòèëèðî-

âàíèÿ ó áîëüíûõ. 

Ïðîâîäèëàñü îöåíêà êëèíè÷åñêèõ è ëàáîðàòîðíûõ ïî-

êàçàòåëåé òå÷åíèÿ ÂÏ â çàâèñèìîñòè îò äàííûõ, õàðàêòåðè-

çóþùèõ òèï àöåòèëèðîâàíèÿ, â òîì ÷èñëå: òÿæåñòü ñîñòîÿíèÿ

ïðè ïîñòóïëåíèè, óðîâåíü ëåéêîöèòîçà, ÑÎÝ, äëèòåëüíîñòü

ëèõîðàäêè, ïðîäîëæèòåëüíîñòü àíòèáèîòèêîòåðàïèè (ÀÁÒ).

Êðèòåðèÿìè îòìåíû ÀÁÒ áûëè: íà 3—4-é äåíü òåìïåðàòóðà

òåëà <37,5°C, îòñóòñòâèå èíòîêñèêàöèè, ëåéêîöèòîçà

(>10•109/ë), ïîëîæèòåëüíàÿ äèíàìèêà îñíîâíûõ ñèìïòîìîâ

çàáîëåâàíèÿ [2].

Äëÿ îöåíêè êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè ïðîâîäèëîñü

ñðàâíåíèå äîëè (â %) áëàãîïðèÿòíûõ âàðèàíòîâ òå÷åíèÿ ÂÏ

ïðè ÀÁÒ. Ïîä áëàãîïðèÿòíûì âàðèàíòîì ïîäðàçóìåâàëèñü

âñå ñëó÷àè, çà èñêëþ÷åíèåì ëåòàëüíîãî èñõîäà, çàòÿæíîãî

(áîëåå 21 ñóò), à òàêæå îñëîæí¸ííîãî òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ

(ðàçâèòèå â äèíàìèêå íà ôîíå ïðîâîäèìîé ÀÁÒ ïëåâðèòà, äå-

ñòðóêöèè ë¸ãî÷íîé òêàíè, ñåïñèñà, ë¸ãî÷íîé è ñåðäå÷íîé íå-

äîñòàòî÷íîñòè). 

Âñå áîëüíûå ïîëó÷àëè àìîêñèöèëëèí/êëàâóëàíîâóþ êèñ-

ëîòó (àìîêñèêëàâ), à ïðè òÿæ¸ëîì òå÷åíèè çàáîëåâàíèÿ åãî ñî-

÷åòàíèå ñ ìàêðîëèäîì (ñïèðàìèöèíîì). Äëÿ àíàëèçà âûáðàíû

òå êëèíè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ, ïðè êîòîðûõ ñìåíû ïðåïàðàòîâ

íå ïðîâîäèëîñü â òå÷åíèå âñåãî êóðñà ëå÷åíèÿ. Ïðåïàðàòû

ââîäèëèñü ïî ñõåìàì, ðåêîìåíäîâàííûì Ðîññèéñêèì ðåñïè-

ðàòîðíûì îáùåñòâîì [2].

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà öèôðîâîãî ìàòåðèàëà ïðîâî-

äèëàñü ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðîãðàììû ACCESS è ïðèâëå÷åíè-

åì ñòàòèñòè÷åñêèõ ôóíêöèé EXCEL. Âû÷èñëÿëàñü ñòàíäàðò-

íàÿ îøèáêà ïî êàæäîé èç ñðàâíèâàåìûõ ãðóïï. Ïðè

ñðàâíåíèè îòíîñèòåëüíûõ âåëè÷èí èñïîëüçîâàëñÿ ìåòîä íå-

ïàðàìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà ñ îïðåäåëåíèåì äîñòîâåðíîñòè

ðàçëè÷èé ïî óãëîâîìó ïðåîáðàçîâàíèþ Ôèøåðà [6].

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Ïðè ïîñòóïëåíèè óäåëüíûé âåñ ïàöèåíòîâ ñ

òÿæ¸ëûì âàðèàíòîì òå÷åíèÿ âíåáîëüíè÷íîé

ïíåâìîíèè â ðàçëè÷íûõ ãðóïïàõ àöåòèëèðîâàíèÿ

íå ðàçëè÷àëñÿ.

Ïðè ñîïîñòàâëåíèè ñðåäíèõ çíà÷åíèé óðîâíÿ

ëåéêîöèòîâ, îïðåäåëÿåìûõ ïðè ïîñòóïëåíèè

áîëüíûõ â ñòàöèîíàð, ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûõ

ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè íå âûÿâëåíî. Â äèíà-

ìèêå ÷åðåç 10 äíåé ñðåäíèå çíà÷åíèÿ óðîâíÿ ëåé-

êîöèòîâ â 3-é ãðóïïå — (8,8±0,7) � 109/ë) áûëè

äîñòîâåðíî âûøå (ð<0,05), ÷åì â 1-é — (6,95±0,6)

� 109/ë) è âî 2-é — (6,7±0,6) � 109/ë (òàáë. 1). Äî-

ëÿ áîëüíûõ ñ íîðìàëüíûì çíà÷åíèåì óðîâíÿ ëåé-

êîöèòîâ (� 6�109/ë ) ÷åðåç 10 äíåé îò íà÷àëà àíòè-

áèîòèêîòåðàïèè â 1-é ãðóïïå (83,3%) áûëà äîñòî-

âåðíî âûøå (ð<0,05), ÷åì â 3-é (50%). 

Èñõîäíûå ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ÑÎÝ â ãðóïïàõ

(ñîîòâåòñòâåííî 43,0; 45,1 è 49,5 ìì/÷) ñòàòèñòè-

÷åñêè äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëèñü. ×åðåç 10 äíåé

àíòèáèîòèêîòåðàïèè óðîâåíü ÑÎÝ ó áîëüíûõ 1-é

ãðóïïû (45,6±4,4 ìì/÷) áûë äîñòîâåðíî âûøå

(p<0,05), ÷åì ó ïàöèåíòîâ âî 2-é (29,8±3,9 ìì/÷)

è 3-é (31,25±4,0 ìì/÷) ãðóïïàõ. 

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ëèõîðàäêè (òàáë. 2) ïîñëå

íà÷àëà ÀÁÒ â ïåðâîé ãðóïïå áûëà 3,6 ñóò; âî âòî-

ðîé — 3,3; â òðåòüåé — 2,5 ñóò. Ñòàòèñòè÷åñêè äî-

ñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé íå âûÿâëåíî.

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü àíòèáèîòèêîòåðàïèè ó

ïàöèåíòîâ â 1-é ãðóïïå ñîñòàâèëà — 13,3 ñóò, âî

âòîðîé — 11,8 ñóò, â òðåòüåé — 9,7 ñóò. Ñòàòèñòè-

÷åñêè äîñòîâåðíûå îòëè÷èÿ (p<0,05) ïðè ñðàâíå-

íèè óêàçàííûõ äàííûõ âûÿâëåíû ïðè «âûñîêîì»

(3-ÿ ãðóïïà) è «óëüòðàâûñîêîì» ôåíîòèïå àöåòè-

ëèðîâàíèÿ (1-ÿ ãðóïïà áîëüíûõ). 

Äëèòåëüíîñòü ãîñïèòàëèçàöèè ó ïàöèåíòîâ â

1-é ãðóïïå ñîñòàâèëà — 19,3 ñóò, âî âòîðîé — 17,1

ñóò, â òðåòüåé — 15,6 ñóò. Âûÿâëåíû ñòàòèñòè÷åñ-

êè äîñòîâåðíûå îòëè÷èÿ (ð<0,05) ïðè ñðàâíåíèè

óêàçàííûõ äàííûõ ïðè «âûñîêîì» (3-ÿ ãðóïïà) è

«óëüòðàâûñîêîì» ôåíîòèïå àöåòèëèðîâàíèÿ (1-ÿ

ãðóïïà áîëüíûõ). 

Íåáëàãîïðèÿòíûé âàðèàíò òå÷åíèÿ âíåáîëü-

íè÷íîé ïíåâìîíèè â 1-é ãðóïïå ñîñòàâèë 33,3%

è âî 2 ãðóïïå — 20,8% . Èìåëè ìåñòî çàòÿæíîé

âàðèàíò òå÷åíèÿ, ðàçâèòèå ïëåâðèòà, à â îäíîì

ñëó÷àå — àáñöåäèðîâàíèå. Â 3-é ãðóïïå áûëî îò-

ìå÷åíî 18,8% ñëó÷àåâ íåáëàãîïðèÿòíûõ âàðèàí-

òîâ òå÷åíèÿ ÂÏ (âñå — ñ çàòÿæíûì òå÷åíèåì çà-

áîëåâàíèÿ). 

Ó áîëüíûõ ñ î÷åíü âûñîêèì ìåòàáîëèçìîì

ïðåïàðàòîâ, î÷åâèäíî, ïðîèñõîäèò ñíèæåíèå òå-

ðàïåâòè÷åñêîé êîíöåíòðàöèè àíòèáèîòèêà â êðî-

âè. Ñîãëàñíî ïîñëåäíèì äàííûì, èìåííî àäåê-

âàòíàÿ âî âñåõ îòíîøåíèÿõ àíòèáèîòèêîòåðàïèÿ

â ïåðâûå ÷àñû íà÷àëà ïíåâìîíèè ïðåäîïðåäåëÿåò

äàëüíåéøåå òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ [2]. 

Ïîñëåäíèìè äîâîäàìè ìîæíî îáúÿñíèòü áî-

ëåå íåãàòèâíûå äàííûå ïî òå÷åíèþ ÂÏ ïðè óëüò-

ðàâûñîêîì ôåíîòèïå àöåòèëèðîâàíèÿ ó áîëüíûõ,

íåæåëè ïðè âûñîêîì. Äëÿ îáåñïå÷åíèÿ ìàêñè-
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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

Ãðóïïà n Êîëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ Êîëè÷åñòâî áîëüíûõ Óðîâåíü ÑÎÝ Êîëè÷åñòâî áîëüíûõ
(Ì±m)* ñ íîðìàëüíûì óðîâíåì (Ì±m), ìì/÷ ñ íîðìàëüíûì óðîâíåì

èñõîäíî â äèíàìèêå ëåéêîöèòîâ ÷åðåç èñõîäíî â äèíàìèêå ÑÎÝ ÷åðåç
10 äíåé, % 10 äíåé, %

1 12 9,9±1,3 6,95±0,6 83,3 43,0±4,2 45,6±4,4 0

2 24 9,17±0,6 6,7±0,6 75,0 45,1±3,2 29,8±3,9 41,7

3 16 11,7±1,1 8,8±0,7 50,0 49,5±4,6 31,25±4,0 25,0

Таблица 1. Динамика лабораторных показателей у больных ВП соответственно особенностям фенотипа аце�
тилирования

Примечание. * — количество лейкоцитов n � 109.
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ìàëüíîãî àíòèìèêðîáíîãî è òåðàïåâòè÷åñêîãî

ýôôåêòà ó ïàöèåíòîâ ñ óëüòàâûñîêèì ôåíîòèïîì

àöåòèëèðîâàíèÿ â äåáþòå âíåáîëüíè÷íîé ïíåâ-

ìîíèè òðåáóåòñÿ èñïîëüçîâàíèå ñõåì àíòèáèîòè-

êîòåðàïèè ñ ìàêñèìàëüíî äîïóñòèìîé äîçîé ïðå-

ïàðàòîâ.

Â Õàáàðîâñêîì êðàå, ãäå ïðîöåíò ïàöèåíòîâ ñ

áûñòðûì ôåíîòèïîì àöåòèëèðîâàíèÿ äîñòàòî÷íî

âûñîê (áîëåå 60%) [7, 8], ýòîò ôàêò äîëæåí îáÿçà-

òåëüíî ó÷èòûâàòüñÿ ïðè âûáîðå àíòèáàêòåðèàëü-

íîé òåðàïèè ó ïàöèåíòîâ ñ ôàêòîðàìè ðèñêà àí-

òèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè âîçáóäèòåëåé è, îñî-

áåííî, ïðè òÿæ¸ëîì òå÷åíèè çàáîëåâàíèÿ. 

Âûâîäû
1. Îñîáåííîñòè ôåíîòèïà àöåòèëèðîâàíèÿ

âëèÿþò íà ðàçâèòèå òå÷åíèÿ âíåáîëüíè÷íîé

ïíåâìîíèè.

2. Òðåáóåòñÿ äàëüíåéøèå ðàíäîìèçèðîâàí-

íûå èññëåäîâàíèÿ ïî âëèÿíèþ íà òå÷åíèå ïíåâ-

ìîíèè ôåíîòèïà àöåòèëèðîâàíèÿ ñ èñïîëüçîâà-

íèåì ìíîãîôàêòîðíîãî àíàëèçà.

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2010, 55; 9—1044

Ãðóïïà áîëüíûõ ×èñëî áîëüíûõ Äëèòåëüíîñòü Äëèòåëüíîñòü ÀÁÒ, Äëèòåëüíîñòü
ëèõîðàäêè, ñóò ñóò ãîñïèòàëèçàöèè, ñóò

1-ÿ 12 3,6±0,6 13,3±1,0 19,3±1,5

2-ÿ 24 3,3±0,4 11,8±0,9 17,1±1,4

3-ÿ 16 2,5±0,1 9,7±0,7 15,6±0,7

Таблица 2. Динамика данных у больных ВП соответственно особенностям фенотипа ацетилирования
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