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ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÛÅ  ÑÐÅÄÑÒÂÀ  Â  ÏÅÄÈÀÒÐÈÈ

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èíôåêöèîííàÿ ïàòîëîãèÿ
îñòàåòñÿ îäíîé èç âåäóùèõ ïðè÷èí çàáîëåâàåìîñòè
è ñìåðòíîñòè ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ. Êàê
ñëåäñòâèå ýòîãî, ñîâðåìåííàÿ èíòåíñèâíàÿ ïîìîùü
ó äàííîé êàòåãîðèè ïàöèåíòîâ íåâîçìîæíà áåç èñ-
ïîëüçîâàíèÿ ó íèõ ñèñòåìíûõ ïðîòèâîèíôåêöèîí-
íûõ ñðåäñòâ [1�3]. Ìû íå âñòðåòèëè îòå÷åñòâåííûå
ïóáëèêàöèè î ôàðìàêîýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ èññëå-
äîâàíèÿõ ïî èñïîëüçîâàíèþ ñèñòåìíûõ ïðîòèâîèí-
ôåêöèîííûõ ïðåïàðàòîâ  ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæ-
äåííûõ.

Çàäà÷àìè íàøåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿëèñü ñëåäó-
þùèå: 1) îïðåäåëåíèå ÷àñòîòû èñïîëüçîâàíèÿ ïðî-
òèâîèíôåêöèîííûõ ñðåäñòâ â ãðóïïå íåäîíîøåííûõ
íîâîðîæäåííûõ; 2) îïðåäåëåíèå ÷àñòîòû èñïîëüçî-
âàíèÿ íå ëèöåíçèðîâàííûõ è èñïîëüçóåìûõ ñ íà-
ðóøåíèåì èíñòðóêöèè ïî ïðèìåíåíèþ ïðîòèâîèí-
ôåêöèîííûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ó íåäîíîøåííûõ
íîâîðîæäåííûõ.

Ðåòðîñïåêòèâíî áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû èñòî-
ðèè áîëåçíåé 218 íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ,
èìåâøèõ ñðîê ãåñòàöèè ìåíåå 32 íåäåëü, êîòîðûå
ïîëó÷àëè ëå÷åíèå â íåîíàòàëüíîì öåíòðå äåòñêîé
ãîðîäñêîé áîëüíèöû ¹ 1 Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà â òå÷å-
íèå 1999�2002 ãã. Â èññëåäîâàíèÿ íå áûëè âêëþ÷å-
íû íîâîðîæäåííûå ñ ãåñòàöèîííûì âîçðàñòîì áî-
ëåå 32 íåäåëü; íîâîðîæäåííûå ñ ìàññîé òåëà áîëåå
1500 ã; ïàöèåíòû ñ äëèòåëüíîñòüþ ïðåáûâàíèÿ â
îòäåëåíèè èíòåíñèâíîé òåðàïèè ìåíåå 5 äíåé; íîâî-
ðîæäåííûå ñ îáøèðíûì õèðóðãè÷åñêèì ïîñîáèåì
è/èëè ñ ïîðîêàìè ðàçâèòèÿ. Õàðàêòåðèñòèêà àíà-
ëèçèðóåìûõ ïàöèåíòîâ ïðåäñòàâëåíà â òàáë. 1.

Êàê âèäíî èç òàáë. 1, îñíîâíûì êëèíè÷åñêèì
äèàãíîçîì, ñ êîòîðûì àíàëèçèðóåìûå ïàöèåíòû
íàáëþäàëèñü â îòäåëåíèè èíòåíñèâíîé òåðàïèè
áûëî òÿæåëîå ïîñòãèïîêñè÷åñêîå ïîðàæåíèå ÖÍÑ
(33%), à îñíîâíûì ñîïóòñòâóþùèì � ãëóáîêàÿ
íåçðåëîñòü (46%).

Ïî äèçàéíó ïðîâîäèìîå íàìè èññëåäîâàíèå áûëî íå
ýêñïåðèìåíòàëüíûì, ïî õàðàêòåðó ïîëó÷àåìîé èíôîðìà-
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öèè � îáçîð/îöåíêà èñïîëüçîâàíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ,
ïî ñîîòíîøåíèþ âðåìåíè èçó÷åíèÿ èíòåðåñóþùèõ ÿâëå-
íèé ê ìîìåíòó èõ ðàçâèòèÿ � ðåòðîñïåêòèâíûì [4].

Èñïîëüçóåìûå ïðîòèâîèíôåêöèîííûå ñðåäñòâà ìû
ðàçäåëÿëè íà ñëåäóþùèå êàòåãîðèè: «íåðàçðåøåííûå â
íåîíàòîëîãèè» (unlicensed); «ðàçðåøåííûå â íåîíàòîëî-
ãèè, íî èñïîëüçîâàííûå ñ íàðóøåíèåì íåêîòîðûõ êëèíè-
êî-ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ» (off-label); «ðàçðå-
øåííûå â íåîíàòîëîãèè» (on-label) [5].

Èñòî÷íèêàìè âûäåëåíèÿ ïðåïàðàòîâ â âûøåïåðå÷èñ-
ëåííûå êàòåãîðèè ñëóæèëè äàííûå Nelson Pocket Book of
Pediatric Antimicrobial Therapy [6], The Sanford guide to
antimicrobial therapy [7] è ôåäåðàëüíîãî ðóêîâîäñòâà äëÿ
âðà÷åé ïî èñïîëüçîâàíèþ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ [8]. Ïðè
îáðàáîòêå äàííûõ ïðèìåíÿëè îïèñàòåëüíî ñòàòèñòè÷åñ-
êîå çíà÷åíèå � ìåäèàíà.

Êàê âèäíî èç òàáë. 2, ó âñåõ íåäîíîøåííûõ
íîâîðîæäåííûõ, íàõîäÿùèõñÿ â óñëîâèÿõ ðåàíè-
ìàöèè, èñïîëüçîâàëèñü àíòèáàêòåðèàëüíûå ñðåäñò-
âà. Çàòåì, ïî ÷àñòîòå èñïîëüçîâàíèÿ ñëåäóþò ïðîòè-
âîãðèáêîâûå ïðåïàðàòû � ó 1/

4
 ïàöèåíòîâ. ×àñòîòà

èñïîëüçîâàíèÿ ñèñòåìíûõ ïðîòèâîâèðóñíûõ ñðåäñòâ
ñîñòàâëÿåò 3%.

Èç ãðóïïû àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ ÷àùå
âñåãî (â 92%) ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ èñ-
ïîëüçîâàëèñü àìèíîãëèêîçèäíûå àíòèáèîòèêè.

Êàê âèäíî èç òàáë. 3, â ãðóïïå àìèíîãëèêîçèä-
íûõ àíòèáèîòèêîâ «ëèäåðàìè» ÿâëÿëèñü àìèíîãëè-
êîçèä 2-ãî ïîêîëåíèÿ � ãåíòàìèöèí è 3-ãî ïîêîëå-
íèÿ � àìèêàöèí. Èõ ïîëó÷àëè 181 è 140 ïàöèåíòîâ
ñîîòâåòñòâåííî. Â ñðåäíåì äëèòåëüíîñòü èñïîëüçî-
âàíèÿ äàííûõ àíòèáèîòèêîâ ó íåäîíîøåííûõ íîâî-
ðîæäåííûõ ñîñòàâèëà 10 äíåé.

Ñîãëàñíî èñïîëüçóåìîé íàìè êàòåãîðèè, ãåíòà-
ìèöèí è àìèêàöèí ìîæíî îòíåñòè ê ãðóïïå ïðåïàðà-
òîâ, «ðàçðåøåííûõ â íåîíàòîëîãèè». Â òî æå âðåìÿ
íåòèëìèöèí ìîæíî îòíåñòè ê ãðóïïå «ðàçðåøåííûõ
â íåîíàòîëîãèè, íî èñïîëüçóåìûõ ñ íàðóøåíèåì
íåêîòîðûõ êëèíèêî-ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåò-
ðîâ», òàê êàê ó äåòåé ñ ìàññîé òåëà äî 2000 ã
è âîçðàñòîì ìëàäøå 28 äíåé íåò äàííûõ î êëèíèêî-
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ê ãðóïïå «ðàçðåøåííûõ â íåîíàòîëîãèè, íî èñïîëü-
çóåìûõ ñ íàðóøåíèåì íåêîòîðûõ êëèíèêî-ôàðìà-
êîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ», òàê êàê ó äåòåé ñ ìàñ-
ñîé òåëà äî 2000 ã è âîçðàñòîì ìëàäøå 28 äíåé íåò
äàííûõ î êëèíèêî-ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâà-
íèÿõ ýòîãî ïðåïàðàòà, è, êàê ñëåäñòâèå ýòîãî, íåò
÷åòêèõ äàííûõ î äîçàõ è êðàòíîñòè ââåäåíèÿ ïðå-
ïàðàòà.

Çàòåì ïî ÷àñòîòå ïðèìåíåíèÿ ñëåäîâàëè ïåíè-
öèëëèíîâûå àíòèáèîòèêè (òàáë. 5).

Êàê âèäíî èç òàáë. 5, ó íåäîíîøåííûõ íîâî-
ðîæäåííûõ â ïîäàâëÿþùåì ÷èñëå ñëó÷àåâ èñïîëü-
çîâàëñÿ ïðåäñòàâèòåëü àìèíîïåíèöèëëèíîâ � àì-

Òàáëèöà 3

Àìèíîãëèêîçèäíûå àíòèáèîòèêè,
èñïîëüçóåìûå ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ

 Ãåíåðè÷åñêîå   
Ïîêîëåíèå

      ×èñëî        Äëèòåëüíîñòü
    íàçâàíèå     áîëüíûõ/%   ïðèìåíåíèÿ,

     äíè (ìåäèàíà)

 Ãåíòàìèöèí  2-å         37/18          2�25 (11)

 Àìèêàöèí  3-å          14/7         6�18 (10)

 Àìèêàöèí/         3-å/3-å           7/3        20�31 (24)
 íåòèëìèöèí

 Ãåíòàìèöèí/      2-å/3-å        100/50          8�29 (18)
 àìèêàöèí

 Ãåíòàìèöèí/
 àìèêàöèí/      2-å/3-å/3-å       19/10         14�42 (28)
 íåòèëìèöèí

 Ãåíòàìèöèí/      2-å/3-å         25/12         10�42 (19)
 íåòèëìèöèí

 Èòîãî                          202/100

ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ, è, êàê ñëåäñò-
âèå, íåò ÷åòêèõ äàííûõ î äîçàõ è êðàòíîñòè ââå-
äåíèÿ ïðåïàðàòà.

Çàòåì, ïî ÷àñòîòå íàçíà÷åíèÿ ïîñëå àìèíîãëèêî-
çèäíûõ àíòèáèîòèêîâ ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæ-
äåííûõ «ñëåäîâàëè» öåôàëîñïîðèíîâûå àíòèáèî-
òèêè � èõ ïîëó÷àëè 90% ïàöèåíòîâ.

Êàê âèäíî èç òàáë. 4, ïðè íàçíà÷åíèè öåôàëîñïî-
ðèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ ëèäèðóþùèìè áûëè öåôà-
ëîñïîðèí 3-ãî ïîêîëåíèÿ � öåôîòàêñèì � è 1-ãî
ïîêîëåíèÿ � öåôàçîëèí. Èõ ïîëó÷èëè 103 è 73 ïà-
öèåíòà ñîîòâåòñòâåííî. Ñðåäíÿÿ äëèòåëüíîñòü èñïîëü-
çîâàíèÿ äàííîé ãðóïïû àíòèáèîòèêîâ ñîñòàâèëà
10 äíåé.

Ñîãëàñíî èñïîëüçóåìîé íàìè êàòåãîðèè, âñå èñ-
ïîëüçóåìûå öåôàëîñïîðèíîâûå àíòèáèîòèêè, êðîìå
öåôåïèìà, îòíîñÿòñÿ ê ãðóïïå  ïðåïàðàòîâ, «ðàçðå-
øåííûõ â íåîíàòîëîãèè». Öåôåïèì ìîæíî îòíåñòè

Òàáëèöà 1

Ñâîäíûå äàííûå ïî îñíîâíûì íîçîëîãè÷åñêèì
ôîðìàì ó àíàëèçèðóåìûõ ïàöèåíòîâ

     

Íîçîëîãè÷åñêèå

           

ôîðìû

 Òÿæåëîå ïîñòãèïîê-
 ñè÷åñêîå ïîðàæåíèå   72 (33) 5 (2,5)
 ÖÍÑ

 Ãëóáîêàÿ íåçðåëîñòü   39 (18)         100 (46)

 Òÿæåëàÿ ñî÷åòàííàÿ         29 (13)              0
 ãèïîêñèÿ

 Ñèíäðîì äûõàòåëü-
 íûõ ðàññòðîéñòâ   27 (12)          63 (29)
 1-ãî òèïà

 Âíóòðèóòðîáíàÿ               20 (9)            9 (4)
 èíôåêöèÿ

 Âíóòðèæåëóäî÷êîâîå
 êðîâîèçëèÿíèå                 12 (6)          28 (12)
 II�IV ñòåïåíè

 Èíòðàíàòàëüíàÿ               11 (5)              0
 ãèïîêñèÿ

 Áðîíõîëåãî÷íàÿ              5 (2,5)           10 (5)
 äèñïëàçèÿ

 Ãåìîëèòè÷åñêàÿ áî-         1 (0,5)              0
 ëåçíü íîâîðîæäåííûõ

 Ãèäðîöåôàëèÿ            1 (0,5)              0

 Èíòðàíàòàëüíàÿ
  èíôåêöèÿ                      1 (0,5)              0
 Äâóñòîðîííÿÿ
 ïîñòíàòàëüíàÿ
 ïíåâìîíèÿ                         0                     3 (1,5)

 Èòîãî                   218 (100)        218 (100)

Îñíîâíîé êëèíè-
÷åñêèé äèàãíîç

Ñîïóòñòâóþùèé
êëèíè÷åñêèé

äèàãíîç

êîëè÷åñòâî
ïàöèåíòîâ

(% îò îáùåãî
êîëè÷åñòâà)

êîëè÷åñòâî
ïàöèåíòîâ

(% îò îáùåãî
êîëè÷åñòâà)

Òàáëèöà 2

×àñòîòà èñïîëüçîâàíèÿ ïðîòèâîèíôåêöèîííûõ
ñðåäñòâ ó àíàëèçèðóåìûõ ïàöèåíòîâ

       Ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà      ×èñëî áîëüíûõ/%

 Àíòèáàêòåðèàëüíûå:   218/100

àìèíîãëèêîçèäû    202/92

öåôàëîñïîðèíû    195/90

ïåíèöèëëèíû    183/84

íèòðîèìèäàçîëû     73/33

ôòîðõèíîëîíû     41/18

êàðáàïåíåìû     25/11

ãëèêîïåïòèäû      21/9

ìàêðîëèäû      12/6

 Ïðîòèâîãðèáêîâûå:     56/25

ôëóêîíàçîë     53/24

ñòàíäàðòíàÿ ôîðìà       3/1
àìôîòåðèöèíà Â

 Ïðîòèâîâèðóñíûå:       6/3

àöèêëîâèð       6/3
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ïèöèëëèí (183 ïàöèåíòà). Ñðåäíÿÿ äëèòåëüíîñòü
ëå÷åíèÿ ñîñòàâèëà 9 äíåé. Ñîãëàñíî èñïîëüçóåìîé
íàìè êàòåãîðèè, âñå èñïîëüçóåìûå ó íåäîíîøåí-
íûõ íîâîðîæäåííûõ ïåíèöèëëèíîâûå àíòèáèîòè-
êè ìîæíî îòíåñòè ê ãðóïïå  ïðåïàðàòîâ, «ðàçðåøåí-
íûõ â íåîíàòîëîãèè».

Ïðè àíàëèçå ÷àñòîòû ïðèåìà ïðîòèâîèíôåêöè-
îííûõ ñðåäñòâ ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ
íàìè áûëî âûÿâëåíî, ÷òî 33% ïàöèåíòîâ ïîëó÷àëî
íèòðîèìèäàçîëû (òàáë. 2). Ïðè ýòîì â 100% ñëó-
÷àåâ ýòî áûë ìåòðîíèäàçîë, êîòîðûé îòíîñèòñÿ ê
ãðóïïå ïðåïàðàòîâ «ðàçðåøåííûõ â íåîíàòîëîãèè».

Òàáëèöà 4

Öåôàëîñïîðèíîâûå àíòèáèîòèêè, èñïîëüçóåìûå
ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ

 Ãåíåðè÷åñêîå    Ïîêîëåíèå
      ×èñëî       Äëèòåëüíîñòü

    íàçâàíèå                         áîëüíûõ/%  ïðèìåíåíèÿ,
     äíè (ìåäèàíà)

 Öåôàçîëèí   1-å          47/24        7�21 (11)

 Öåôîòàêñèì   3-å          66/34        3�28 (13)

 Öåôòðèàêñîí   3-å            6/3         6�15 (8)

 Öåôòàçèäèì   3-å          21/11        3�30 (12)

 Öåôåïèì   4-å          1/0,5             10

 Öåôàçîëèí/        1-å/4-å          10/5           12�27 (19)
 öåôîòàêñèì

 Öåôàçîëèí/        1-å/3-å           5/3       10�26 (14)
 öåôòðèàêñîí

 Öåôàçîëèí/        1-å/3-å          11/5         9�29 (18)
 öåôòàçèäèì

 Öåôîòàêñèì/      3-å/3-å           4/2           19�33 (20)
 öåôòðèàêñîí

 Öåôîòàêñèì/      3-å/3-å          19/10        10�34 (21)
 öåôòàçèäèì

 Öåôòðèàêñîí/     3-å/3-å          1/0,5             25
 öåôîòàêñèì

 Öåôòàçèäèì/      3-å/3-å          3/1,5         10�29 (12)
 öåôîòàêñèì

 Öåôòàçèäèì/      3-å/4-å          1/0,5             34
 öåôåïèì

 Èòîãî                          195/100

Òàáëèöà 5

Ïåíèöèëëèíîâûå àíòèáèîòèêè, èñïîëüçóåìûå
ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ

 
Ãåíåðè÷åñêîå íàçâàíèå

  
×èñëî

  Äëèòåëüíîñòü
                 

áîëüíûõ/%
   ïðèìåíåíèÿ, äíè

     (ìåäèàíà)

 Àìïèöèëëèí/     2/1        16�20
 îêñàöèëëèí

 Àìïèöèëëèí/                    2/1                     15
 áåíçèëïåíèöèëëèí

 Àìïèöèëëèí            179/98       3�23 (9)

 Èòîãî                    183/100

Ïðè àíàëèçå ÷àñòîòû ïðèåìà ïðîòèâîèíôåêöè-
îííûõ ñðåäñòâ ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ íàìè
áûëî âûÿâëåíî, ÷òî 18% ïàöèåíòîâ ïîëó÷àëî ôòîð-
õèíîëîíû (òàáë. 2). Ïðè ýòîì â 95% ñëó÷àåâ ýòî áûë
öèïðîôëîêñàöèí. Äàííàÿ ãðóïïà ïðåïàðàòîâ «íå
ðàçðåøåíà äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ â íåîíàòîëîãèè».

Ïðè àíàëèçå èñïîëüçîâàíèÿ îáúåìà ïðîòèâî-
èíôåêöèîííûõ ñðåäñòâ ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæ-
äåííûõ áûëî îòìå÷åíî, ÷òî êàðáàïåíåìû ïîëó÷èëè
11% ïàöèåíòîâ (òàáë. 2). Ïðåïàðàòîì âûáîðà ÿâ-
ëÿëñÿ èìèïåíåì + öèëàñòàòèí (òèåíàì). Äàííûé
ïðåïàðàò ìîæíî îòíåñòè ê ãðóïïå «ðàçðåøåííûõ
â íåîíàòîëîãèè, íî èñïîëüçóåìûõ ñ íàðóøåíèåì
íåêîòîðûõ êëèíèêî-ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåò-
ðîâ», òàê êàê ó äåòåé ñ ìàññîé òåëà äî 2000 ã
è ìëàäøå 28 äíåé íåò  äàííûõ î êëèíèêî-ôàðìàêî-
ëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ýòîãî ïðåïàðàòà, è êàê
ñëåäñòâèå, íåò ÷åòêèõ äàííûõ î äîçàõ è êðàòíîñòè
ââåäåíèÿ àíòèáèîòèêà.

Ãëèêîïåïòèäû ïîëó÷àëè 9% íåäîíîøåííûõ íî-
âîðîæäåííûõ. Ïðåïàðàòîì âûáîðà ÿâëÿëñÿ âàíêî-
ìèöèí, êîòîðûé îòíîñèòñÿ ê ïðåïàðàòàì, «ðàçðå-
øåííûì â íåîíàòîëîãèè».

Ïðè àíàëèçå ÷àñòîòû ïðèåìà ïðîòèâîèíôåê-
öèîííûõ ñðåäñòâ ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ
áûëî âûÿâëåíî, ÷òî 6% ïàöèåíòîâ ïîëó÷àëî ìàê-
ðîëèäû. Ïðè ýòîì â 100% ñëó÷àåâ ýòî áûë ýðèòðî-
ìèöèí, «ðàçðåøåííûé â íåîíàòîëîãèè».

Ñèñòåìíûå àíòèìèêîòè÷åñêèå ñðåäñòâà áûëè
èñïîëüçîâàíû ó 56 íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ,
÷òî ñîñòàâèëî 25%.

Êàê âèäíî èç òàáë. 6, íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëüçî-
âàëñÿ àçîë 1-ãî ïîêîëåíèÿ � ôëóêîíàçîë, êîòîðûé
«ðàçðåøåí â íåîíàòîëîãèè». Ñèñòåìíûé ïîëèåíî-
âûé àíòèáèîòèê (àìôîòåðèöèí Â) áûë íàçíà÷åí
òîëüêî ëèøü ó 5% ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ñèñòåì-
íûå àíòèìèêîòèêè. Äàííûé ïðåïàðàò ìîæíî îòíå-
ñòè ê ãðóïïå «ðàçðåøåííûõ â íåîíàòîëîãèè, íî
èñïîëüçóåìûõ ñ íàðóøåíèåì íåêîòîðûõ êëèíèêî-
ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ», òàê êàê ó äåòåé
ñ ìàññîé òåëà äî 2000 ã è âîçðàñòîì ìëàäøå 28 äíåé
íåò  äàííûõ î êëèíèêî-ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ èññëå-
äîâàíèÿõ, è, êàê ñëåäñòâèå, íåò ÷åòêèõ äàííûõ î
äîçàõ è êðàòíîñòè ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà.

Ïðîòèâîâèðóñíûå ïðåïàðàòû ïîëó÷àëè 3% íåäî-
íîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ ýòî áûë
àöèêëîâèð, «ðàçðåøåííûé â íåîíàòîëîãèè».

Âàæíîñòü ïðîâåäåíèÿ ôàðìàêîýïèäåìèîëîãè-
÷åñêèõ èññëåäîâàíèé â ïåäèàòðèè îòìå÷àåòñÿ ìíî-
ãèìè àâòîðàìè [5, 9�11]. Ýòî âûçâàíî ðÿäîì ïðè-
÷èí, íî ïðè ýòîì îäíà èç íèõ ÿâëÿåòñÿ äîìèíè-
ðóþùåé � îãðàíè÷åííîå êîëè÷åñòâî ðàíäîìèçèðî-
âàííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ó äåòåé. Äàííàÿ
ïðîáëåìà ïðèâîäèò ê òîìó, ÷òî â ðåàëüíîé ïåäèàò-
ðè÷åñêîé êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå èñïîëüçóþòñÿ
ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà (ËÑ) ñ íå óñòàíîâëåííîé
äëÿ äåòåé ýôôåêòèâíîñòüþ è áåçîïàñíîñòüþ. Òàê,
â àâãóñòå 2003 ã. â æóðíàëå àìåðèêàíñêîé ìåäèöèí-
ñêîé àññîöèàöèè (JAMA) áûëè îïóáëèêîâàíû äàí-
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íûå ïðîâåäåííîãî ïîä ýãèäîé Food and Drug Admi-
nistration èññëåäîâàíèÿ ïî àíàëèçó èíôîðìàòèâíî-
ñòè äàííûõ î ËÑ, èñïîëüçóåìûõ â ïåäèàòðèè [12].
Àíàëèçó áûëè ïîäâåðãíóòû 53 èññëåäîâàíèÿ, ñîäåð-
æàùèõ èíôîðìàöèþ î 33 íîâûõ ËÑ, çàðåãèñòðè-
ðîâàííûõ â Ñåâåðíîé Àìåðèêå â ïåðèîä ñ èþëÿ 1998 ã.
ïî àïðåëü 2002 ã. Â ðåçóëüòàòå áûëî âûÿâëåíî, ÷òî
òîëüêî â 23% èññëåäîâàíèé áûëà èçó÷åíà áåçîïàñ-
íîñòü ó äåòåé, â 43% � ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñ-
íîñòü; â 34% � ôàðìàêîêèíåòèêà è/èëè ôàðìàêî-
äèíàìèêà. Äîçû äëÿ äåòåé áûëè îòìå÷åíû òîëüêî
ëèøü â àííîòàöèÿõ ó 13% ïðåïàðàòîâ. Àâòîðû
äåëàþò âûâîä, ÷òî îò 50 äî 70% ËÑ, èñïîëüçóåìûõ
â ÑØÀ, íå èìåþò äîñòàòî÷íîé èíôîðìàöèè â èíñò-
ðóêöèÿõ ïî ïðèìåíåíèþ ó äåòåé. Íà ýòîì ôîíå
ìíîãèìè àâòîðàìè îòìå÷àåòñÿ âûñîêàÿ ÷àñòîòà
íåæåëàòåëüíûõ ýôôåêòîâ ïðè ïðèìåíåíèè ËÑ ó
äåòåé. Òàê, ïðîâåäåííûé â 2001 ã. ìåòà-àíàëèç 17
ïðîñïåêòèâíûõ èññëåäîâàíèé ïîêàçàë, ÷òî îáùàÿ
÷àñòîòà íåæåëàòåëüíûõ ýôôåêòîâ â ñòàöèîíàðå ñî-
ñòàâèëà â ñðåäíåì 9,53%, ïðè ýòîì â 12,29%
ñëó÷àåâ çà ñ÷åò òÿæåëûõ íåæåëàòåëüíûõ ðåàêöèé.
Ïî÷òè 2% ïàöèåíòîâ áûëè ãîñïèòàëèçèðîâàíû ñ íå-
æåëàòåëüíûìè ýôôåêòàìè, ïðè ýòîì â 39,3% ñ òÿ-
æåëûìè. ×àñòîòà íåæåëàòåëüíûõ ýôôåêòîâ ó äåòåé,
ïîëó÷àâøèõ ËÑ, íà àìáóëàòîðíîì ýòàïå ñîñòàâèëà
1,46% [11].

Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè â êà÷åñòâå ìåòîäèêè
íàìè áûë âûáðàí îáçîð ïîòðåáëåíèÿ (ÎÏ) ËÑ, êîòî-
ðûé ñ÷èòàåòñÿ îäíèì èç âèäîâ ôàðìàêîýïèäåìèîëî-
ãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé [13]. Îáû÷íî äàííûå î ïî-
òðåáëåíèè ËÑ ïðåäñòàâëÿþò â âèäå ïîêàçàòåëÿ Defined
Daily Dose (DDD). Îäíàêî ìåòîäîëîãèÿ DDD íå
ìîæåò èñïîëüçîâàòüñÿ â êà÷åñòâå åäèíèöû èçìåðå-
íèÿ äëÿ îöåíêè ïîòðåáëåíèÿ ËÑ ó äåòåé è ó ïàöèåí-
òîâ ñ íàðóøåíèåì îðãàíîâ ýëèìèíàöèè, ïðåæäå
âñåãî ïå÷åíè [13,14]. Ýòî ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç îñíîâîïî-
ëàãàþùèõ ïðè÷èí òîãî, ÷òî ôàðìàêîýïèäåìèîëîãè-
÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ â ïåäèàòðèè, îñîáåííî â íåîíà-
òîëîãèè, êðàéíå ðåäêè. Â ñâÿçè ñ ýòèì, ìíîãèìè
àâòîðàìè äîïóñêàåòñÿ ïðîâåäåíèå ÎÏ ëåêàðñòâåí-
íûõ ñðåäñòâ ïî òàêèì àñïåêòàì, êàê ÷àñòîòà ïðè-
ìåíåíèÿ è äëèòåëüíîñòü êóðñà [5, 9, 10].

Ôàðìàêîýïèäåìèîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ó
íîâîðîæäåííûõ â îñíîâíîì êàñàþòñÿ ÎÏ òàê íàçû-
âàåìûõ «íåðàçðåøåííûõ ËÑ» (ÍËÑ) è «ËÑ, ðàçðå-
øåííûõ â ïåäèàòðèè, íî êîòîðûå èñïîëüçóþòñÿ

âíå ðåêîìåíäàöèé èíñòðóêöèè ïî ïðèìåíåíèþ»
(ËÑÂÈ), òî åñòü ñ íàðóøåíèåì íåêîòîðûõ êëèíè-
êî-ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ [15�19]. Íå-
âçèðàÿ íà òî, ÷òî â ðàçíûõ ñòðàíàõ ñóùåñòâóåò ñâîé
âçãëÿä íà òî, â êàêóþ ãðóïïó îòíîñèòñÿ òî èëè èíîå
ËÑ, ñðåäíÿÿ ïðîïîðöèÿ ÍËÑ è ËÑÂÈ â Åâðîïå
ñîñòàâëÿåò 11% è 47% ñîîòâåòñòâåííî. Ïðè ýòîì,
èç ãðóïïû ËÑÂÈ ÷àùå âñåãî èñïîëüçóþòñÿ àíàëüãåòè-
êè, àíòèáèîòèêè è áðîíõîäèëàòàòîðû. Òàêæå, ñî-
ãëàñíî ðåçóëüòàòàì íåäàâíî îïóáëèêîâàííîãî ôàð-
ìàêîýïèäåìèîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ â Íèäåðëàí-
äàõ, ÍËÑ ÷àùå èñïîëüçóþòñÿ ó äåòåé â âîçðàñòå îò 0
äî 12 ìåñÿöåâ, à ËÑÂÈ � â ãðóïïàõ 12�16 ëåò.
Ïðè ýòîì ëèäåðàìè ÿâëÿëèñü ËÑ, ïðèìåíÿåìûå
â îôòàëüìîëîãèè è îòîëàðèíãîëîãèè. Çàòåì ïî ÷àñ-
òîòå èñïîëüçîâàíèÿ ñëåäîâàëè ïðåïàðàòû, ñîäåðæà-
ùèå âèòàìèí K, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå è äåðìàòî-
ëîãè÷åñêèå ËÑ (Schirm E., 2003). Ïðè íàñòîÿùåì
ôàðìàêîýïèäåìèîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè â 37%
ñëó÷àåâ íàçíà÷àåìûå ïðîòèâîèíôåêöèîííûå ñðåä-
ñòâà ìîæíî îòíåñòè ê ËÑÂÈ, à â 18% � ê ÍËÑ.

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî àíàëèçà áûëî âûÿâ-
ëåíî, ÷òî ó âñåõ ïàöèåíòîâ, íàõîäÿùèõñÿ â óñëîâè-
ÿõ ðåàíèìàöèè, èñïîëüçóþòñÿ àíòèáàêòåðèàëü-
íûå ïðåïàðàòû. Íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëüçóåìûìè
ïðåïàðàòàìè ýòîé ãðóïïû ÿâëÿþòñÿ àìèíîãëèêîçèä-
íûå è öåôàëîñïîðèíîâûå àíòèáèîòèêè. Îáðàùàåò íà
ñåáÿ âíèìàíèå âûñîêàÿ ÷àñòîòà èñïîëüçîâàíèÿ ãåí-
òàìèöèíà � ó 83% ïàöèåíòîâ. Ê ïðèìåðó, â Âå-
ëèêîáðèòàíèè è Àâñòðàëèè ó íîâîðîæäåííûõ, íà-
õîäÿùèõñÿ â óñëîâèÿõ ðåàíèìàöèè, ÷àñòîòà èñïîëü-
çîâàíèÿ ãåíòàìèöèíà ñîñòàâëÿåò 10,8% è 14,1%
ñîîòâåòñòâåííî [15, 19]. Â òî æå âðåìÿ, áûëà âûÿâëå-
íà íèçêàÿ ÷àñòîòà èñïîëüçîâàíèÿ áåíçèëïåíèöèëëè-
íà � 1% (â Âåëèêîáðèòàíèè è Àâñòðàëèè � 10,5%
è 6,8% ñîîòâåòñòâåííî). Íåñêîëüêî ñõîæåå ñîîòíî-
øåíèå â ÷àñòîòå ïðèåìà ãëèêîïåïòèäîâ, à èìåííî 9%
â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè è 7,6% â Àâñòðàëèè.
Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè áûëà âûÿâëåíà äîñòàòî÷-
íî âûñîêàÿ ÷àñòîòà ïðèìåíåíèÿ ïðîòèâîãðèáêîâûõ
ñðåäñòâ � ó 1/

4
 ïàöèåíòîâ.

Íàçíà÷àÿ ÍËÑ è ËÑÂÈ, ó ïåäèàòðîâ î÷åíü ÷àñòî,
ê ñîæàëåíèþ, íåò âûáîðà, òàê êàê îíè äîëæíû
îáåñïå÷èòü ñâîèõ ïàöèåíòîâ íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì
èç èçâåñòíûõ èì ñïîñîáîâ ëå÷åíèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, ó÷èòûâàÿ ïîòåíöèàëüíî âûñî-
êóþ ÷àñòîòó íåæåëàòåëüíûõ ýôôåêòîâ ó «íåðàçðå-

Òàáëèöà 6

Ñèñòåìíûå àíòèìèêîòèêè, èñïîëüçóåìûå ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ

   Ãåíåðè÷åñêîå        Ïóòü ââåäåíèÿ            ×èñëî              Äëèòåëüíîñòü ïðèìåíåíèÿ,
       íàçâàíèå      áîëüíûõ/%           äíè  (ìåäèàíà)

 Ôëóêîíàçîë        53/95                2�26 (10)

ïàðåíòåðàëüíûé              28       2�25 (7)

  ýíòåðàëüíûé           25      4�26 (10)

 Àìôîòåðèöèí Â ïàðåíòåðàëüíûé          3/5        5�7 (6)
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øåííûõ» ïðåïàðàòîâ â ïåäèàòðèè è «ïðåïàðàòîâ,
èñïîëüçóåìûõ ñ íàðóøåíèåì èíñòðóêöèé ïî ïðè-
ìåíåíèþ» â ãðóïïå íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ
íåîáõîäèìî ïðîâîäèòü ëîêàëüíûå èññëåäîâàíèÿ ïî
áåçîïàñíîñòè ËÑ. Îäíèì èç ðåàëüíûõ ïóòåé ïî-

âûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè èñïîëü-
çîâàíèÿ ËÑ ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ ÿâëÿåò-
ñÿ ñîçäàíèå ñòðîãèõ ôîðìóëÿðíûõ ñïèñêîâ ËÑ íà
îñíîâå ïðèíöèïîâ äîêàçàòåëüíîé ìåäèöèíû.
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Ïðèíöèï ýòèîòðîïíîãî ëå÷åíèÿ ïðèíÿòî ñ÷è-
òàòü ñàìûì ýôôåêòèâíûì â ïåäèàòðèè. Ïðè áàêòå-
ðèàëüíûõ èíôåêöèÿõ ñ ýòîé öåëüþ íàçíà÷àþò àíòè-
áèîòèêè, ñóëüôàíèëàìèäíûå ïðåïàðàòû, áàêòåðèî-
ôàãè, ïðè âèðóñíûõ èíôåêöèÿõ � èíòåðôåðîíû
(INF), èíäóêòîðû INF è èììóíîêîððåêòîðû [1].

Èäåàëüíî ñîâðåìåííûå ïðîòèâîâèðóñíûå ïðåïà-
ðàòû äîëæíû íå òîëüêî îáëàäàòü èììóíîìîäóëè-
ðóþùèì ýôôåêòîì, íî è èíãèáèðîâàòü âèðóñíóþ
ðåïëèêàöèþ, ñòèìóëèðîâàòü èíòåðôåðîíîãåíåç,
êëåòî÷íûé è ãóìîðàëüíûé èììóíèòåò, áûòü óäîá-
íûìè â ïåäèàòðè÷åñêîé ïðàêòèêå.

Ñðåäè èçâåñòíûõ ïðîòèâîâèðóñíûõ (ðèìàíòà-
äèí, ðèáàâèðèí, òàìèôëþ, âèôåðîí, ãðèïïôåðîí,
öèêëîôåðîí) è èììóíîòðîïíûõ ïðåïàðàòîâ (ãåïîí,
àíàôåðîí, ïîëèîêñèäîíèé è äð.), øèðîêî èñïîëüçóå-
ìûõ â ïåäèàòðè÷åñêîé ïðàêòèêå, îñîáîãî âíèìà-
íèÿ çàñëóæèâàþò Àðáèäîë è Àìèêñèí [2, 3].

Àðáèäîë ñîçäàí â öåíòðå ïî õèìèè ëåêàðñòâåí-
íûõ ñðåäñòâ (ÖÕËÑ ÂÍÈÈÕÔÈ) ïðè ó÷àñòèè Èí-
ñòèòóòà ìåäèöèíñêîé ðàäèîáèîëîãèè (ã. Îáíèíñê)
è Èíñòèòóòà èì. Ïàñòåðà (ã. Ñàíêò-Ïåòåðáóðã).

Êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ Àðáèäîëà, ïðîõîäèâ-
øèå â âåäóùèõ ó÷ðåæäåíèÿõ Ðîññèè � Èíñòèòóòå
ãðèïïà ÐÀÌÍ (Ñ.-Ïåòåðáóðã), ÍÈÈ âèðóñîëîãèè
èì. Ä.È. Èâàíîâñêîãî ÐÀÌÍ (Ìîñêâà), ÍÈÈÝÈ èì.
Ïàñòåðà è ÃÓ ÍÈÈÝÌ èì. Í.Ô. Ãàìàëåè ÐÀÌÍ, �
â êîòîðûõ ïðèíèìàëè ó÷àñòèå ñâûøå 9 òûñ. âçðîñ-
ëûõ ïàöèåíòîâ è áîëåå 500 äåòåé, íà÷èíàÿ ñ 6-ìå-
ñÿ÷íîãî âîçðàñòà, â òîì ÷èñëå áûëè äåòè ñî ñòåíîçè-
ðóþùèì ëàðèíãèòîì [4�6], ïîêàçàëè âûñîêóþ
ëå÷åáíóþ è ïðîôèëàêòè÷åñêóþ ýôôåêòèâíîñòü ïðå-
ïàðàòà ïðè ãðèïïå è äðóãèõ ÎÐÂÈ, îñíîâàííóþ íà

åãî ñïîñîáíîñòè äåéñòâîâàòü íà âñå çâåíüÿ èììóí-
íîé ñèñòåìû êàê èììóíîìîäóëÿòîðà, èíäóêòîðà
INF è àíòèîêñèäàíòà [7�9].

Èññëåäîâàíèÿ â ýêñïåðèìåíòå íà æèâîòíûõ è
âîëîíòåðàõ ñâèäåòåëüñòâóþò îá èììóíîìîäóëèðóþ-
ùåé ñïîñîáíîñòè Àðáèäîëà â çàâèñèìîñòè îò èñõîä-
íîãî ñîñòîÿíèÿ èììóííîé ñèñòåìû. Òàê, ïðè óã-
íåòåíèè Ò-êëåòî÷íîãî çâåíà ó ëå÷åííûõ Àðáèäîëîì
óâåëè÷èâàëîñü ñîäåðæàíèå ÑD3- è ÑD4-êëåòîê äî
íîðìû (áåç ïîäàâëåíèÿ ôóíêöèè ñóïðåññîðíûõ êëå-
òîê) è, íàîáîðîò, â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà ñîäåðæàíèå
Ò-ëèìôîöèòîâ áûëî ïîâûøåííûì, íàáëþäàëîñü èõ
óìåíüøåíèå äî íîðìàëüíûõ âåëè÷èí [10�12]. Óñòà-
íîâëåíî, ÷òî âåäóùèì ìåõàíèçìîì, ïîñðåäñòâîì
êîòîðîãî îñóùåñòâëÿåòñÿ ñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå
Àðáèäîëà íà èììóííóþ ñèñòåìó, ÿâëÿåòñÿ óñèëå-
íèå ïðîäóêöèè IL-2 [10]. Àðáèäîë ñïîñîáñòâóåò
àêòèâàöèè ìàêðîôàãîâ è íåéòðîôèëîâ, óñèëèâàÿ
èõ ôàãîöèòàðíóþ àêòèâíîñòü, ÷òî ÿâëÿåòñÿ âàæ-
íûì è â ïðîôèëàêòèêå áàêòåðèàëüíûõ îñëîæíå-
íèé âèðóñíûõ èíôåêöèé [11�13].

Â ñåðèè óêàçàííûõ âûøå èññëåäîâàíèé áûë óñ-
òàíîâëåí ïðîòèâîâèðóñíûé ýôôåêò Àðáèäîëà, çà-
êëþ÷àþùèéñÿ â èíãèáèðîâàíèè àäñîðáöèè è ïåíå-
òðàöèè âèðóñà â êëåòêó (óæå ñïóñòÿ 6 ÷ ïîñëå
ïðèåìà), áëàãîäàðÿ ñëåäóþùèì ñïîñîáíîñòÿì ïðåïà-
ðàòà: 1) ñíèæåíèå âÿçêîñòè áèëèïèäíîãî ñëîÿ ìåìá-
ðàí êëåòîê, âûçûâàÿ îñëàáëåíèå ñâÿçè ðåöåïòîðîâ ñ
ìåìáðàíîé êëåòêè è «ñáðîñ ðåöåïòîðîâ»; 2) óñèëå-
íèå ñåêðåöèè ñûâîðîòî÷íûõ Ig; 3) ñòèìóëèðîâà-
íèå ìèãðàöèîííîé àêòèâíîñòè ëåéêîöèòîâ [14, 15].
Êðîìå òîãî, â èññëåäîâàíèÿõ, ïðîâåäåííûõ íà êàôåä-
ðå áèîôèçèêè ÐÃÌÓ, áûëî óñòàíîâëåíî èíãèáèðóþ-




