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ÔÀÐÌÀÊÎÊÈÍÅÒÈÊÀ ÀÍÒÈÁÈÎÒÈÊÎÂ ÏÐÈ ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÛÕ ÎÃÍÅÑÒÐÅËÜÍÛÕ ÐÀÍÀÕ

Ìèðçàåâ Ê.Ê., Àçèçîâ Ä.Ò., Óìóðçàêîâ Ñ.Ê.

Àíäèæàíñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé èíñòèòóò.

ü Ðåçþìå,
Ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ ïî èçó÷åíèþ ôàðìàêîêèíåòèêè ãåíòàìèöèíà âûïîëíåíû íà 40 êðîëèêàõ

ïðè ðàçëè÷íûõ ñïîñîáàõ ââåäåíèÿ ïîñëå íàíåñåíèÿ îãíåñòðåëüíîé ðàíû êîíå÷íîñòè. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé
ïîêàçàëè, ÷òî ìåòîä ëèìôîòðîïíîé àíòèáèîòèêîòåðàïèè îáåñïå÷èâàåò áîëåå ñòàáèëüíîå è äëèòåëüíîå
íàñûùåíèå êðîâè. Âûñîêîå è äëèòåëüíî óäåðæèâàþùååñÿ ñîäåðæàíèå ãåíòàìèöèíà â ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ
è ìÿãêèõ òêàíÿõ îãíåñòðåëüíîé ðàíû äîñòèãàåòñÿ ïðè ëèìôîòðîïíîì ñïîñîáå ââåäåíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îãíåñòðåëüíàÿ ðàíà, ëèìôîòðîïíàÿ àíòèáèîòèêîòåðàïèÿ, ôàðìàêîêèíåòèêà
àíòèáèîòèêîâ.

ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀË ¤Ò Î×ÓÂ×È £ÓÐÎËËÀÐÄÀÍ ÎËÈÍÃÀÍ ÆÀÐÎ¥ÀÒËÀÐÄÀ ÀÍÒÈÁÈÎÒÈÊËÀÐÍÈ
ÔÀÐÌÀÊÎÊÈÍÅÒÈÊÀÑÈ

Ìèðçàåâ Ê.Ê., Àçèçîâ Ä.Ò., Óìóðçàêîâ Ñ.Ê.

Àíäèæîí äàâëàò òèááè¸ò èíñòèòóòè.

ü Ðåçþìå,
Ãåíòàìèöèííèíã ôàðìàêîêèíåòèêàñè á´éè÷à ýêñïåðèìåíòàë òàä³è³îòëàð 40 òà ³ó¸íëàðäà òóðëè õèë

óñóëëàð áèëàí ´ò î÷óâ÷è æàîµàòè ³´ëëàíèëãàíäàí ñ´íã àìàëãà îøèðèëäè. Òàä³è³îòëàð íàòèæàëàðè øóíè
ê´ðñàòäèêè, ëèìôîòðîïèê àíòèáèîòèê òåðàïèÿñè óñóëè ³îííèíã ÿíàäà áàð³àðîð âà óçî³ âà³ò äàâîìèäà
ò´éèíãàíëèãèíè òàúìèíëàéäè. £óðîë ÿðàñèíèíã ëèìôà òóãóíëàðè âà þìøî³ ò´³èìàëèäà ãåíòàìèöèííèíã
þ³îðè âà óçî³ ìóääàòëè ñà³ëàíèøèãà ëèìôîòðîï óñóë áèëàí ³´ëëàíàäè.

Êàëèò ñ´çëàð: ´³ óçèø, ëèìôîòðîïèê àíòèáèîòèê òåðàïèÿñè, àíòèáèîòèê ôàðìàêîêèíåòèêàñè.

PHARMACOKINETICS OF ANTIBIOTICS IN EXPERIMENTAL GUNSHOT WOUNDS

Mirzaev K., Azizov D., Umurzakov S.

Andijan State Medical Institute.

ü Resume,
Experimental studies on the pharmacokinetics of gentamicin were performed on 40 rabbits with various methods

of injection after the infliction of gunshot wounds of extremities. The results showed that the method of lymphotropic
antibiotic therapy provides a more stable and long-term saturation of blood. The highest and the longest retaining
concentration of gentamicin in the lymph nodes and soft tissue of gunshot wounds reached at lymphotropic method of
injection.

Key words: gunshot wound, lymphatic antibiotic therapy, antibiotics pharmacokinetics.

Àêòóàëüíîñòü

   ðèìåíåíèå îãíåñòðåëüíîãî îðóæèÿ, îáëàäàþùå-
   ãî âûñîêîé êèíåòè÷åñêîé ýíåðãèåé, ïðèâåëî ê

óâåëè÷åíèþ êîëè÷åñòâà òÿæåëûõ ðàíåíèé, õàðàêòå-
ðèçóþùèõñÿ çíà÷èòåëüíûì ïîâðåæäåíèåì ìÿãêèõ òêà-
íåé [3,4], îäíàêî ïðîáëåìà ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ
ãíîéíûõ îñëîæíåíèé ïîñëå îãíåñòðåëüíûõ ðàíåíèé
îñòàåòñÿ àêòóàëüíîé [1,2,6].

Èìååòñÿ áîëüøîé îïûò ýôôåêòèâíîãî ïðèìåíå-
íèÿ ëèìôîòðîïíîé òåðàïèè (ËÒ) â ëå÷åíèè õèðóðãè-
÷åñêîé èíôåêöèè [7], îäíàêî âñòðå÷àþòñÿ ëèøü åäè-
íè÷íûå ðàáîòû, ïîñâÿùåííûå èçó÷åíèþ ëèìôîòðîï-
íîé àíòèáèîòèêîòåðàïèè ïðè îãíåñòðåëüíûõ ðàíåíè-
ÿõ, è èçó÷åíèþ åå ôàðìàêîêèíåòèêè [5].

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü ïðîâåäåíèå ýêñïå-
ðèìåíòàëüíîãî èçó÷åíèÿ ôàðìàêîêèíåòèêè ãåíòà-
ìèöèíà ïðè ëèìôîòðîïíîé òåðàïèè (ËÒ) c ðåãèîíàëü-
íîé ëèìôîñòèìóëÿöèåé (ÐËÑ) â ñðàâíåíèè ñ òðàäè-
öèîííûìè ìåòîäàìè ââåäåíèÿ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëèñü íà
40 êðîëèêàõ îáîåãî ïîëà ìàññîé 5-6 êã.

Èñïîëüçîâàëè ìîäåëü ýêñïåðèìåíòàëüíîé îãíå-
ñòðåëüíîé ðàíû. Âñåì æèâîòíûì îïûòíîé è êîíò-
ðîëüíîé ãðóïï çà ïÿòíàäöàòü ìèíóò äî íàíåñåíèÿ ðà-
íåíèÿ ïðîâîäèëè êàëëèïñîëîâûé íàðêîç, ïîñëå ÷åãî
èõ ôèêñèðîâàëè íà ñïåöèàëüíûõ ïëàíøåòàõ. Ñòàíäàð-
òíîå îãíåñòðåëüíîå ðàíåíèå ìÿãêèõ òêàíåé íàíîñè-
ëè â îáëàñòü ñðåäíåé òðåòè ïðàâîãî áåäðà êðîëèêà. Äëÿ
èçó÷åíèÿ ôàðìàêîêèíåòèêè íàìè èñïîëüçîâàëñÿ ãåí-
òàìèöèí â êîëè÷åñòâå 1 ìã/êã, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò ñðåä-
íå òåðàïåâòè÷åñêîé äîçå äëÿ âçðîñëîãî ÷åëîâåêà.

Ðåãèîíàëüíàÿ ëèìôàòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ (ÐËÒ) ïðî-
âîäèëàñü ïî ñëåäóþùåé ìåòîäèêå. Ïîä êîæó ãîëåíè íà
ãðàíèöå íèæíåé è ñðåäíåé òðåòè ïî çàäíåé ïîâåðõíî-
ñòè ââîäèëè ðàñòâîð ëèäàçû â êîëè÷åñòâå 16 Åä. ×åðåç
4-5 ìèíóò, íå âûíèìàÿ èãëû, ââîäèëè àíòèáèîòèê
(ãåíòàìèöèí â äîçå 1ìã/ êã). Â ýòîò æå ó÷àñòîê ââîäèëè
ãåïàðèí â äîçå 70 Åä./ êã. Ëèìôîòðîïíîå ââåäåíèå àí-
òèáèîòèêîâ ñ ÐËÑ ïðîâîäèëè 1 ðàç â ñóòêè.

Ï
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Ýêñïåðèìåíòàëüíûå æèâîòíûå áûëè ðàçäåëåíû íà
4 ãðóïïû.

Â ïåðâîé ãðóïïå îïûòîâ 10 êðîëèêàì ëèìôîòðîï-
íî (ë/ò), ïî îïèñàííîé âûøå ìåòîäèêå, ââîäèëè ãåí-
òàìèöèí.

Âî âòîðîé ãðóïïå (êîíòðîëüíîé) 10 êðîëèêàì
ãåíòàìèöèí ââîäèëè ïîäêîæíî (ï/ê) áåç èñïîëüçîâà-
íèÿ ëèìôîñòèìóëÿòîðîâ.

Â òðåòüåé ãðóïïå (10 êðîëèêîâ) ãåíòàìèöèí ââî-
äèëè âíóòðèìûøå÷íî (â/ì) â îáëàñòü áåäðà.

Â ÷åòâåðòîé ãðóïïå ýêñïåðèìåíòîâ (10 êðîëèêîâ)
ãåíòàìèöèí ââîäèëè â ïåðèôåðè÷åñêóþ âåíó (â/â).

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ êîíöåíòðàöèè àíòèáèîòèêà ñû-
âîðîòêó êðîâè â îáúåìå 1-4 ìë çàáèðàëè ÷åðåç 0,5, 1,
3, 6 è 24 ÷àñà ïîñëå ââåäåíèÿ ãåíòàìèöèíà. ×åðåç 6
÷àñîâ ÷àñòü æèâîòíûõ ïîñëå â/ì (5 êðîëèêîâ), â/â (5
êðîëèêîâ) è ï/ê (5 êðîëèêîâ), à òàêæå ë/ò (5 êðîëè-
êîâ) ââåäåíèÿ ïðåäíàìåðåííî âûâîäèëèñü èç ýêñïå-
ðèìåíòà ïóòåì ââåäåíèÿ ïîâûøåííûõ äîç êîëëèïñî-
ëà. Äðóãàÿ ÷àñòü æèâîòíûõ ïîñëå ë/ò (5 êðîëèêîâ) è
ïîñëå ï/ê, â/ì, â/â (ïî 5 êðîëèêîâ â êàæäîé èç ñå-
ðèé) ñïîñîáîâ, âûâîäèëèñü èç ýêñïåðèìåíòà ÷åðåç 24
÷àñà ïîñëå ââåäåíèÿ êîëëèïñîëà. Ýòî ïîçâîëèëî â óêà-
çàííûå ñðîêè èçâëåêàòü ïàõîâûå ëèìôîóçëû è êóñî÷-
êè ìÿãêèõ òêàíåé èç îáëàñòè îãíåñòðåëüíîé ðàíû. Ãåí-
òàìèöèí â ýêñòðàêòàõ áèîìàòåðèàëà âûÿâëÿëè ñ ïî-
ìîùüþ âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðà-
ôèè (ÂÝÆÕ) ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîãî ïîëó÷åíèÿ ôå-
íèëïðîèçâîäíîãî ãåíòàìèöèíà ñ ïîìîùüþ ôåíèëè-
çîòèîöèàíàòà - ÔÈÒÖ (Sigma, ÑØÀ).

Ðåçóëüòàò è îáñóæäåíèå

Àíàëèç ôàðìàêîêèíåòèêè ãåíòàìèöèíà ïðè ðàç-
ëè÷íûõ ñïîñîáàõ ââåäåíèÿ ïîêàçûâàåò, ÷òî òðàäèöè-
îííûå ìåòîäû ñîçäàþò ïèê êîíöåíòðàöèé â ïåðèîä
âðåìåíè, ðàâíûé 0,5-1 ÷àñ. Çàòåì êîíöåíòðàöèÿ äî-
âîëüíî áûñòðî ïàäàåò, è ê 6 ÷àñàì ñ ìîìåíòà ââåäå-
íèÿ óðîâåíü ïðåïàðàòà ó ðàçíûõ æèâîòíûõ ñîñòàâëÿë
îò "ñëåäîâ" àíòèáèîòèêà äî 1,6 ìêã/ìë. Ñðåäíèå çíà-
÷åíèÿ êîíöåíòðàöèè, íå äîñòèãàëè òåðàïåâòè÷åñêèõ
âåëè÷èí. Ïðè ëèìôîòðîïíîì ââåäåíèè íàèáîëüøàÿ
êîíöåíòðàöèÿ ïðèõîäèòñÿ íà ïåðèîä âðåìåíè 1 ÷àñ è
ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î ñðàâíèòåëüíî áûñòðîì ïðîíèê-
íîâåíèè ïðåïàðàòà â äîñòàòî÷íî âûñîêîé êîíöåíòðà-
öèè â êðîâü. ×åðåç 6 ÷àñîâ êîíöåíòðàöèÿ àíòèáèîòèêà
â êðîâè â 1,8-3,4 ðàç áîëüøå ïðè ëèìôîòðîïíîì ââå-
äåíèè, ÷åì â îïûòàõ ñ âíóòðèìûøå÷íûì, âíóòðèâåí-
íûì è ïîäêîæíûì ïðèìåíåíèåì ïðåïàðàòà. ×åðåç 24
÷àñà ïðè òðàäèöèîííûõ ââåäåíèÿõ ãåíòàìèöèí â êðî-
âè íå îïðåäåëÿëñÿ íè ó îäíîãî èç æèâîòíûõ. Ëèìôîò-
ðîïíîå ââåäåíèå æå ñîçäàâàëî êîíöåíòðàöèè ãåíòà-
ìèöèíà, áëèçêèå ê òåðàïåâòè÷åñêèì, â ñðåäíåì 1,07
+ 0,23 ìêã/ìë. Ýòè êîíöåíòðàöèè ÿâëÿþòñÿ èíãèáèðó-
þùèìè äëÿ áîëüøèíñòâà ìèêðîîðãàíèçìîâ, íàèáî-
ëåå ÷àñòî âñòðå÷àþùèõñÿ ó õèðóðãè÷åñêèõ áîëüíûõ.
Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ñîçäàþùèåñÿ ñóáòåðàïåâ-
òè÷åñêèå êîíöåíòðàöèè â êðîâè ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå
îäíîêðàòíîãî ëèìôîòðîïíîãî ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà â
ñðåäíå òåðàïåâòè÷åñêîé äîçå, äàþò âîçìîæíîñòü ïðî-
âåäåíèÿ ëèìôîòðîïíîé àíòèáèîòèêîòåðàïèè îäíî-
êðàòíî â ñóòêè.

Ñîïîñòàâëåíèÿ ñîäåðæàíèÿ ãåíòàìèöèíà â ïàõî-
âûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ è ìÿãêèõ òêàíÿõ îãíåñòðåëü-
íîé ðàíû êîíå÷íîñòè ïðè ðàçëè÷íûõ ñïîñîáàõ ïðè-
ìåíåíèÿ ïîêàçàëî, ÷òî ÷åðåç 6 ÷àñîâ ïîñëå ââåäåíèÿ
â ïàõîâûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ íàèáîëüøàÿ êîíöåí-
òðàöèÿ ñîîòâåòñòâóþùàÿ 1,44 + 0,64 ìêã/ã, ñîçäàåòñÿ
ïðè ëèìôîòðîïíîì ìåòîäå. Ïðè âíóòðèìûøå÷íîé
èíúåêöèè ÷åðåç 6 ÷àñîâ â ïàõîâûõ ëèìôîóçëàõ îòìå-
÷àëèñü ëèøü "ñëåäû" àíòèáèîòèêà.

Â ìÿãêèõ òêàíÿõ îãíåñòðåëüíîé ðàíû ÷åðåç 6 ÷à-
ñîâ ïðè âíóòðèìûøå÷íîì è ïîäêîæíîì ââåäåíèè àí-
òèáèîòèê ëèáî íå îïðåäåëÿëñÿ, ëèáî ñîäåðæàëñÿ â
íåçíà÷èòåëüíûõ êîíöåíòðàöèÿõ. Ïðè âíóòðèâåííîì
ââåäåíèè êîíöåíòðàöèÿ àíòèáèîòèêà â ìÿãêèõ òêàíÿõ
îñòàâàëàñü íèçêîé (0,12 + 0,06). Ëèìôîòðîïíûé ìåòîä
òàêæå íå îáåñïå÷èâàë âûñîêèõ êîíöåíòðàöèé â ìÿã-
êèõ òêàíÿõ êîíå÷íîñòè. Îäíàêî ÷åðåç 24 ÷àñà ïðè ëèì-
ôîòðîïíîì ââåäåíèè ãåíòàìèöèí åùå îïðåäåëÿëñÿ â
ïàõîâûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ è ìÿãêèõ òêàíÿõ îãíå-
ñòðåëüíîé ðàíû êîíå÷íîñòè â êîíöåíòðàöèÿõ îò "ñëå-
äîâ" äî 0,87 ìêã/ã, òîãäà êàê ïðè òðàäèöèîííûõ ìåòî-
äàõ ïðåïàðàò íå îïðåäåëÿëñÿ ïðè èññëåäîâàíèè.

Âûâîäû

1. Ìåòîä ëèìôîòðîïíîé àíòèáèîòèêîòåðàïèè ïðè
èñïîëüçîâàíèè ñðåäíå òåðàïåâòè÷åñêîé äîçû àíòèáè-
îòèêà, ââåäåííîãî îäíîêðàòíî, îáåñïå÷èâàåò ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ òðàäèöèîííûìè ìåòîäàìè áîëåå ñòàáèëüíîå
è äëèòåëüíîå íàñûùåíèå êðîâè.

2. Ñðàâíèòåëüíî âûñîêîå è äëèòåëüíî óäåðæèâàþ-
ùååñÿ ñîäåðæàíèå ãåíòàìèöèíà â ëèìôàòè÷åñêèõ óç-
ëàõ äîñòèãàåòñÿ ïðè ëèìôîòðîïíîì ñïîñîáå. Ââåäåí-
íûé ýòèì ñïîñîáîì àíòèáèîòèê áîëåå ïðîäîëæèòåëü-
íîå âðåìÿ, ÷åì ïðè òðàäèöèîííûõ ñïîñîáàõ, ñîäåð-
æèòñÿ â ìÿãêèõ òêàíÿõ îãíåñòðåëüíîé ðàíû êîíå÷íî-
ñòè.
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