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Идея селективного воздействия фармакологи-
ческих средств на определённые клетки была ак-
туальна всегда, но приблизиться к её разрешению 
удалось лишь в настоящее время благодаря раз-
работке и внедрению в клиническую практику 
методов направленного транспорта (НТ). НТ по 
эффективности и минимальной токсичности мож-
но сравнить с «точечным бомбовым ударом». НТ 
лекарственных средств в охваченную патологиче-
ским процессом зону позволяет, наряду с создани-
ем в ней высокой концентрации вводимого пре-
парата, максимально снизить нежелательные реак-
ции организма на медикаментозное воздействие, 
снизить терапевтическую дозу препарата и крат-
ность введения [1].

Стартовая эмпирическая терапия острого пие-
лонефрита должна быть своевременной, т. е. мак-
симально ранней, клинически и экономически 
эффективной [2]. При пиелонефрите в первую 
очередь и в основном поражается межуточная 
ткань почки, следовательно, необходимо создать 

высокую концентрацию антибиотика в ткани поч-
ки [3].

Для адекватной антибактериальной терапии 
важно выбрать антибиотик с одной стороны дей-
ствующий на «проблемные» микроорганизмы, с 
другой — накапливающийся в почках в необходи-
мой концентрации [4].

Существует несколько методик экстракорпо-
рального насыщения форменных элементов крови 
антибиотиками. Их можно разделить на две груп-
пы. В первую входят те методы, где объем заби-
раемой крови составляет 280 мл и более [3, 5]. К 
сожалению, при остром гнойном пиелонефрите 
забор такого большого объема крови может утя-
желить состояние больного. Во вторую группу 
входят методы, где используются так называемые 
малые объемы крови — 20 мл [1]. Но в этом случае 
в литературе не описано, является ли данный объ-
ем крови достаточным для насыщения антибио-
тиком. Во всех описанных методиках для повы-
шения концентрации антибиотиков в форменных 
элементах крови необходимо использование спе-
циальной аппаратуры. В литературе не описаны 
обоснования необходимого объема форменных 
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элементов для оптимального насыщения антибио-
тиком.

В своей работе мы проводили исследования с 
препаратом цефотаксимом, который является по-
лусинтетическим цефалоспориновым антибио-
тиком III поколения для парентерального введе-
ния. Группа цефалоспоринов по ряду важнейших 
параметров, в том числе, спектру антибактериаль-
ного действия, фармакокинетике, безопасности 
превосходят антибиотики многих других групп, 
чем объясняется их широкое применение. Цефо-
таксим действует бактерицидно. Он обладает 
широким спектром активности в отношении грам-
положительных и грам-отрицательных бактерий. 
Бактерицидная активность цефотаксима обуслов-
лена ингибированием синтеза клеточной стенки. 
Цефотаксим не гидролизуется хромосомальными 
и образующимися b-лактамазами, т. е. обладает 
очень выраженной стабильностью к действию 
b-лактамаз бактероидов [6].

Для изучения механизмов накопления антибио-
тика в форменных элементах крови нами была 
исследована зависимость распределения антибио-
тика между средой инкубации (супернатантом 
после центрифугирования при 1000 g в течение 5 
минут) и фракцией форменных элементов. Пока-
зано, что увеличение количества крови, взятой для 
инкубации, приводит к накоплению антибиотика 
внутри форменных элементов. Однако эта функция 
носит не линейный характер. Так увеличение 
объема крови с 10 до 30 мл увеличивает содержание 

антибиотика в форменных элементах в 1,9 раза, 
тогда как утроение объема с 20 мл повышает со-
держание антибиотика в форменных элементах 
всего в 1,4 раза. Добавление в среду инкубации KCl 
увеличивало этот эффект почти в полтора раза. Так 
в присутствии KCl инкубация 1 грамма антибио-
тика с 10 мл крови позволяла накопить в формен-
ных элементах всего 210 мг антибиотика, увеличе-
ние объема крови до 20 и 30 мл увеличивало эту 
величину до 405 и 530 мг соответственно. Даль-
нейшее увеличение объема крови, взятой для ин-
кубации, не приводило к существенному накопле-
нию антибиотика в форменных элементах. Так, 
последующее удвоение объема до 60 мл приво-
дило лишь к 17 % росту содержания антибиотика 
в форменных элементах (рис. 1).

Изучение механизмов накопления антибиотика 
в форменных элементах крови показало также, что 
процесс этот нелинейно зависит от концентрации 
антибиотика. При использовании постоянного 
объема крови варьирование концентрации анти-
биотика в среде инкубации показало, что его на-
копление существенным образом зависит от усло-
вий инкубации. В стандартной инкубационной 
среде увеличение концентрации антибиотика в 
среде существенно увеличивало эффективность 
проникновения в форменные элементы. При вне-
сении 2 грамм антибиотика на 21 мл инкубацион-
ной среды, содержащей 15 мл форменных элемен-
тов крови в форменных элементах накапливалось 
до 66 % антибиотика (рис. 2).
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Рис. 1. Зависимость распределения антибиотика между средой инкубации и фракцией форменных элементов 
крови от количества крови, взятой для инкубации и добавления в среду инкубации раствора КСl
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Внесение же в среду KCl существенно меняло 
динамику распределения антибиотика между сре-
дой инкубации и форменными элементами, по-
зволяя существенно снизить используемую кон-
центрацию антибиотика для достижения эффекта 
максимального накопления антибиотика в формен-
ных элементах. Так максимальное накопление 
антибиотика обнаруживалось при внесении в сре-
ду инкубации всего 330 мг антибиотика на 21 мл. 
Наибольшая количественная эффективность на-

копления антибиотика происходила при использо-
вании 1 г антибиотика на 15 мл форменных эле-
ментов крови и добавлении 6 мл среды инкубации, 
содержащей KCl, гепарин и полиглюкин (рис. 3). 
В этих условиях в форменных элементах обнару-
живалось 55 % антибиотика или примерно 40 мг 
антибиотика на 1 мл форменных элементов.

Принципиально важным для определения 
оптимального соотношения используемого коли-
чества антибиотика и объема крови для инкубации 
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Рис. 2. Динамика распределения антибиотика между средой инкубации и форменными элементами крови при 
различных концентрациях антибиотика в среде

+ KCl

0

200

400

600

800

1000

1200

1400

330 660 1000 1330 1660 2000

мг антибиотика в среде

ра
сп

ре
де

ле
ни

е 
ан

ти
би

от
ик

а,
 м

г н
а 

фр
ак

ци
ю

мг а/б в супернатанте
мг а/б в эритроцитах

Рис. 3. Динамика распределения антибиотика между средой инкубации и форменными элементами крови при 
добавлении в среду инкубации раствора КСl
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является значение индекса гематокрита, опреде-
ляющего содержание форменных элементов в 
крови. Показанное нами оптимальное соотноше-
ние 1 г антибиотика на 15 мл форменных элемен-
тов позволяет рассчитывать объем крови необхо-
димый для накопления необходимого для введения 
количества антибиотика (рис. 4).

При этом:
 V = 15 D / I
D — доза антибиотика в граммах, I — показатель 
гематокрита.

Таким образом, при остром гнойном деструк-
тивном пиелонефрите мы рекомендуем применение 
антибактериальной терапии методом направлен-
ного транспорта с добавлением в инкубационную 
среду раствора KCl. При этом объем используемой 
крови для экстракорпорального насыщения анти-
биотиками составляет 60 ± 10 мл в зависимости от 
гематокрита.
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Рис. 4. Соотношение количества антибиотика в форменных элементах крови и супернатанте
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