
Г
острий пієлонефрит (ГП) є
однією з найбільш актуаль-
них проблем сучасної уро-
логії. Його поширеність в
Україні становить близько

півмільйона чоловік, і цей показник
щорічно зростає [3, 6]. За своєю поши-
реністю серед хвороб нирок та сечо-
вивідних шляхів виділяють так звану
“інфекцію нирок”. Станом на 1 січня
2004 р. таких хворих серед дорослих
було зареєстровано 545 001 чоловік, в
тому числі 89 529 зі вперше встановле-
ним діагнозом; рівень поширеності
становив 1436,3; захворюваності —
235,9 на 100 тис. населення.
Розвиток резистентності збудників гост-
рого пієлонефриту (ГП) до антибіоти-
ків, що найчастіше застосовуються в
урологічній практиці, необхідність
призначення антибактеріальних препа-
ратів емпірично до отримання резуль-
татів бактеріологічного дослідження
сечі створює об’єктивні труднощі для
антибактеріальної терапії в урології [5].
Однією з основних груп препаратів ви-
бору для лікування гострого пієлонеф-
риту в усьому світі є фторхінолони
(ФХ) [18]. ФХ разом з цефалоспорина-
ми останніх поколінь та карбапенема-
ми належать до трьох основних класів
антимікробних препаратів широкого
спектра дії. Нове покоління хінолонів
постійно поповнюється новими препа-
ратами, одним з яких є левофлоксацин.

Левофлоксацин (ЛФ) — новий ан-
тимікробний препарат групи хінолінів,
L-ізомер офлоксацину. Враховуючи,
що офлоксацин — це суміш ліво- та
правообертаючих ізомерів, з яких
лівообертаючий забезпечує антимік-
робну активність препарату, за актив-
ністю ЛФ майже в два рази перевищує
офлоксацин in vitro. Обидва препара-
ти мають подібний рівень токсичності
в експерименті на тваринах, що дозво-
ляє очікувати більшої ефективності від
застосування левофлоксацину, що
пов’язано з меншою частотою побіч-
них ефектів та кращою переносиміс-
тю. Також слід врахувати його кращий
фармакологічний профіль.
Левофлоксацин виявляє швидкий бак-
терицидний ефект завдяки ефективно-
му проникненню у мікробну клітину.

Левофлоксацин, як і фторхінолони І
покоління, блокує фермент ДНК-гіразу
(топоізомераза II), що перешкоджає
процесу синтезу бактеріальної ДНК.
Ферменти клітин людини нечутливі до
ФХ, і останні не мають токсичного
впливу на клітини макроорганізму. На
відміну від препаратів попереднього
покоління, “нові” ФХ інгібують не тіль-
ки ДНК-гіразу, а й інший фермент,
відповідальний за синтез ДНК, — то-
поізомеразу IV, виділену у деяких
мікроорганізмів, насамперед у грам-
позитивих.
За сучасною класифікацією, ЛФ нале-
жить до III покоління хінолонів [4]. До
переваг левофлоксацину слід віднести
високу ступінь безпеки, швидкий анти-
бактеріальний ефект за відсутності
розвитку ендотоксичних реакцій під
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У статті представлені результати клінічного дослідження ефектив-
ності Лефлоцину (“Юрія-фарм”, Україна) при лікуванні 30 хворих на
гострий пієлонефрит. Лефлоцин застосовували в одноразовій дозі
500 мг внутрішньовенно протягом 5 діб. За клініко-лабораторними та
бактеріологічними даними, у 76,7 % хворих результат лікування оці-
нений як добрий, у 13,3 % — задовільний, у 10,0 % — незадовільний.
Слабко виражені побічні реакції спостерігалися у 6,7 % пацієнтів (те-
рапія не переривалася). Використання Лефлоцину для емпіричної ан-
тибактеріальної терапії гострого пієлонефриту є етіологічно обґрун-
тованим, високоефективним та безпечним.
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час лізису бактерій, високий рівень
проникнення в органи і тканини, а та-
кож післяантибіотичний ефект (так
званий суб-МПК-ефект) [1, 4, 8, 12, 18].
Левофлоксацин має широкий спектр
антимікробної активності — аеробні
грампозитивні, грамнегативні інфек-
ційні агенти, а також Chlamidia та Myco-
plasma. ЛФ виявляє високу активність
до грампозитивних коків і в 2–4 рази
перевищує дію офлоксацину. Висока
антистафілококова активність ЛФ була
підтверджена під час дослідження його
дії на свіжовиділені госпітальні та не-
госпітальні штами S. aureus. Продемон-
стровано, що 96 % штамів препарат
пригнічував при концентрації 1 мг/л
[11]. Щодо грамнегативних аеробних
бактерій — збудників більшості
інфекцій органів сечостатевої системи,
у тому числі патогенів, що продукують
бета-лактамази поширеного спектра,
активність ЛФ також є досить високою.
Багатоцентровими дослідженнями
чутливості ентеробактерій до ЛФ були
доведені високі значення останньої
[11]. Так, за результатами досліджень,
проведених у 10 клінічних центрах
США, зроблено висновок, що за
ступенем активності щодо грамнега-
тивних збудників (303 штами E. coli,
K. pneumonia та ін.) ЛФ перевищує оф-
локсацин у 2 та більше разів. Практич-
но всі виділені штами ентеробактерій
були чутливими до препарату. Дія ЛФ
на анаероби доведена, але викорис-
тання його як специфічного антианае-
робного препарату вважається не-
раціональним.
Таким чином, за спектром дії лево-
флоксацин наближається до карбапе-
немів. Якщо врахувати високий сту-
пінь його проникнення в клітину, то
стає зрозумілим, яку потужну зброю
отримала антибактеріальна терапія.
Можливість широкого клінічного зас-
тосування ЛФ пов’язана з небезпекою
розвитку резистентності до нього.
Хромосомні мутації є основним ме-
ханізмом, що забезпечує стійкість
мікробів до ФХ. При цьому відбуваєть-
ся поступове накопичення мутацій в
одному або двох генах ДНК-гірази чи
топоізомерази ІV, локалізованих у хро-
мосомі, і зниження чутливості. Розви-
ток клінічно значимої резистентності
пневмококів до ЛФ спостерігається
після трьох мутацій, що є мало-
ймовірним. Це підтверджується також
експериментальними даними: ЛФ
призводив до спонтанних мутацій у
100 разів рідше, ніж ципрофлоксацин,
незалежно від чутливості штамів пнев-
мокока, що тестуються, до пеніциліну

та макролідів [17]. Проте широке вико-
ристання препарату в останні роки в
США і Японії не призвело до росту ре-
зистентності до нього. За даними
K. Yamaguchi та співавт. (1999), чут-
ливість бактерій до левофлоксацину
за п’ять років, а саме з моменту почат-
ку його широкого застосування, не
змінилась і перевищує 90 % як для
грамнегативних, так і для грампози-
тивних збудників.
Важливою особливістю фармакокіне-
тики ЛФ є 100 % біодоступність при пер-
оральному застосуванні. Це дозволяє
переводити хворих з парентерального
введення антибіотика на пероральне,
без корекції дози за умови відсутності
порушень функції кишківника (так зва-
на ступінчаста антибактеріальна те-
рапія) [12].
ЛФ добре проникає у тканини та ріди-
ни організму. В ефективних концент-
раціях та при тривалому застосуванні
він виявляється у тканинах легень, ни-
рок, передміхурової залози, яєчок, у
жовчному міхурі, м’язах, жировій тка-
нині, мокроті, синовіальному та рано-
вому ексудатах, жовчі [10]. Майже 90 %
левофлоксацину екскретується нирка-
ми у незміненому вигляді. Після одно-
разового прийому 500 мг ЛФ концент-
рація препарату в сечі більше ніж у
50 разів перевищує концентрацію у
плазмі крові [16].
Підвищення добової дози ЛФ до 500, 750
і 1000 мг перорально чи внутрішньо-
венно протягом 7 діб сприяло зростан-
ню рівнів концентрації у крові до 5,1;
8,5 та 12 мг/л відповідно, Т1/2 — 7–8
год. Високу біодоступність ЛФ, відсут-
ність вираженої різниці фармакокіне-
тичних параметрів залежно від способу
введення було доведено рандомізова-
ними подвійними сліпими плацебо-
контрольованими дослідженнями.
Концентрації препарату в крові пере-
вищували значення МПК щодо
клінічно значущих збудників протягом
24 годин і більше [9].
У результаті численних досліджень та
широкого медичного застосування (в
Японії — з 1992 р., в Європі та США —
з 1996 р.) ефективність ЛФ вже досить
широко вивчена. Отримані дані свідчать
про його високу клінічну ефективність
при тяжких інфекціях органів дихання,
сечостатевої системи, шкіри та м’яких
тканин. Одні з найкращих результатів
були отримані при ускладнених
інфекціях сечовивідних шляхів — 95 %
видужання з ерадикацією збудника; при
абдомінальній хірургічній інфекції —
93 %; при генералізованій формі інфекцій
шкіри та м’яких тканин — 86 % [2, 7].

У відкритому рандомізованому багато-
центровому дослідженні порівнювала-
ся ефективність, безпечність і перено-
симість левофлоксацину 500 мг внут-
рішньовенно 2 рази на добу та
іміпенему/циластатину (ІЦ) 1,0 г внут-
рішньовенно 3 рази на добу в лікуван-
ні дорослих хворих з підозрою на бак-
теріємію/сепсис [14]. З внутрішньовен-
ного на пероральне застосування ЛФ
були переведені 176 із 239 хворих
(74 %). У більшості випадків (74 %, або
130 пацієнтів) перехід відбувався на
2–5-й день парентеральної терапії. От-
римані результати свідчать, що ЛФ так
само ефективний у лікуванні бак-
теріємії/сепсису, як і ІЦ. Частота клініч-
ного видужання в популяції хворих,
що виконали протокол, становила 89 %
у групі левофлоксацину і 85 % у групі
іміпенему/циластатину, а в популяції
пацієнтів, що розпочали лікування, —
77 % і 68 % відповідно. Більш низька
частота видужання у другій популяції
була пов’язана з більшою кількістю ви-
падків невизначеного ефекту, коли
протокол був порушений, а результати
оцінювалися як відсутність ефекту. За-
довільна бактеріологічна відповідь на
лікування також спостерігалася з одна-
ковою частотою у двох групах (87 % і
84 % відповідно).
Левофлоксацин і офлоксацин є одними
з найбільш безпечних фторхінолонів.
За здатністю викликати побічні дії ФХ
розташовуються таким чином [13, 15]:
A з боку органів травлення: пефлокса-

цин > ципрофлоксацин (ЦФ) = ЛФ >
норфлоксацин > офлоксацин;

A з боку ЦНС: флероксацин > норфлок-
сацин > спарфлоксацин > ЦФ > оф-
локсацин = пефлоксацин > ЛФ;

A фототоксичність: ломефлоксацин >
спарфлоксацин > пефлоксацин > ЦФ
> норфлоксацин = офлоксацин = ЛФ.

Левофлоксацин подолав критичний
бар’єр у 150 млн чоловік, які приймали
цей антибіотик. Численні “нові” ФХ
(моксифлоксацин, гатифлоксацин, ге-
міфлоксацин) цієї межі ще не досягли.
Так, травофлоксацин мав чудові показ-
ники, які навіть перевищували ЛФ, але
був виключений із клінічної практики
після 2 років його застосування через
гепатотоксичність з летальними випад-
ками після трансплантації печінки.
Метою нашого дослідження була
оцінка клінічної та бактеріологічної
ефективності, а також безпечності
Лефлоцину (“Юрія-фарм”, Україна)
при лікуванні гострого пієлонефриту.
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Матеріали та методи

У клініці запальних захворювань ни-
рок, сечовивідних шляхів та чоловічих
статевих органів Інституту урології
АМН України Лефлоцин застосували
для емпіричної монотерапії 30 хворих
на гострий пієлонефрит. Лефлоцин
призначали у комплексі з іншими пре-
паратами патогенетичної та симпто-
матичної терапії. Всі хворі були жінка-
ми у віці від 18 до 76 років. У
дослідження не включали хворих, які
мали непереносимість фторхінолонів
в анамнезі, ниркову недостатність, а
також тих, що приймали антибіотики
протягом останнього місяця. Препа-
рат застосовувався внутрішньовенно
по 500 мг один раз на добу протягом
5 діб. При ідентифікації чутливих до
Лефлоцину збудників, а також у ви-
падках відсутності росту мікрофлори
подальша антибактеріальна терапія
проводилася у вигляді перорального
прийому левофлоксацину зі збере-
женням призначеної дози — 500 мг на
добу. Посів сечі та антибіотикограма
виконувалися всім хворим до прий-
ому препарату і після 5 діб його засто-
сування. Враховувалися збудники,
виділені з сечі у клінічно значущих
концентраціях (10 000 КУО/мл та ви-
ще). Також проводили загальні
аналізи крові і сечі, визначення рівня
креатиніну крові, УЗО та, за необ-
хідності, рентгенологічне досліджен-
ня.
Оцінка ефективності лікування ґрунту-
валася на вивченні клініко-лаборатор-
них та мікробіологічних показників

після 5 діб терапії. Основними клініч-
ними та лабораторними параметрами,
що характеризували активність за-
пального процесу, були біль, дизурія,
наявність симптомів інтоксикації (тахі-
кардія, нудота, блювота, сухість у роті),
температурна реакція, тіпанка, лабо-
раторні показники (лейкоцитоз, зсув
лейкоцитарної формули вліво, підви-
щення ШОЕ, лейкоцитурія, рівень кре-
атиніну крові), УЗО-моніторинг нирок.

Результати та їх обговорення

У результаті мікробіологічного дослід-
ження 30 хворих на ГП виділено та
ідентифіковано мікробний збудник у
25 (83,3 ± 7,0 %) із них. Аналіз ан-
тибіотикограм показав, що загальна
кількість чутливих до Лефлоцину
штамів становила 92,0 %. Нечутливими
in vitro виявилися по одному штаму
Enterobacter, Enterococcus та Pseudo-
monas.
У таблицях 1 та 2 представлені відпо-
відно бактеріологічні та клінічні ре-
зультати лікування. Лікування Лефло-
цином мало виражений позитивний
ефект у 76,7 ± 6,6 % хворих.
На 3–4-ту добу температура тіла знизи-
лася до нормальної або субфебриль-
ної, регресували тіпанка, біль у попе-
реку та бокових ділянках живота,
дизурія, симптоми інтоксикації. Лабо-
раторний контроль засвідчив значне
покращення загальних аналізів крові
та сечі, а в окремих хворих — нор-
малізацію показників уже на 6-ту добу
терапії. За результатами контрольного

мікробіологічного дослідження спос-
терігалася стерилізація сечі. УЗО-
моніторинг розмірів нирок і товщини
ниркової паренхіми на 7-му добу
зафіксував позитивну динаміку з на-
ближенням цих показників до норми.
При задовільному результаті лікування
у 13,3 ± 5,6 % хворих динаміка клініко-
лабораторних показників була міні-
мальною, окремі симптоми захворю-
вання, зміни лейкограми, лейкоцитурія
зберігалися на момент контрольного
обстеження. Спостерігалося зниження
активності інфекційно-запального про-
цесу за наявності патологічних змін у
загальному аналізі сечі. Відмічалася
стерилізація сечі або заміна умовнопа-
тогенного мікроорганізму.
При незадовільному результаті ліку-
вання у 10,0 ± 4,5 % хворих зберігала-
ся субфебрильна або фебрильна тем-
пература тіла. За лабораторними та
бактеріологічними критеріями пози-
тивна динаміка також не зафіксована.
У двох пацієнток незадовільний ре-
зультат лікування викликала наявність
нечутливої до Лефлоцину флори. Це
були штами Pseudomonas sрp. та
Enterobacter spp. У третьому випадку
покращення було відсутнє у пробах
сечі як до, так і після лікування.
У інших чотирьох пацієнтів із групи, в
якій не спостерігалося підвищення
умовнопатогенних мікробів в сечі або
визначене число колонієутворюючих
одиниць не сягало діагностично значу-
щих величин, отримано задовільні та
добрі результати лікування. Останнє є
додатковим свідченням широти спект-
ра дії Лефлоцину, що включає ймовір-
них атипових збудників гострого
пієлонефриту, яким є Mycoplasma ho-
minis [5].
Побічні дії при застосуванні Лефлоци-
ну зафіксовані у 2 хворих (6,7 ± 1,4 %).
Незначні диспепсія та головний біль
не вимагали відміни препарату. Після
корекції дієти скарги самостійно купу-
валися. Клінічно значущі зміни лабо-
раторних показників крові та сечі, по-
в’язані з прийомом препарату, не
спостерігалися. Необхідно також відмі-
тити зручність прийому Лефлоцину —
одноразовою добовою дозою, тому
порушень у режимі прийому препара-
ту не зафіксовано.

Висновки

1. Клінічні дослідження, проведені з
використанням клінічних і бактеріоло-
гічних даних, виразно продемонстру-
вали ефективність та надійність препа-
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Вид збудника
Кіль-
кість
штамів

Бактеріологічний результат
ліквіда-
ція збуд-
ника

заміна
збуд-
ника

збері-
гання 
збудника

E. coli 11 8 3 –
Proteus spp. 2 1 1 –
Enterobacter spp. 1 – – 1
Klebsiella pneumonia 1 1 – –
Staphylococcus spp. 6 6 – –
Enterococcus faecalis 3 1 1 1
Pseudomonas spp. 1 – – 1
Відсутність росту 5 4 1 –
Всього 30 21 (70 %) 6 (20 %) 3 (10 %)

Клінічний
результат

Кількість
хворих, абс.

Кількість
хворих, % ± m

Добрий 23 76,7 ± 6,6
Задовільний 4 13,3 ± 5,6
Незадовільний 3 10,0 ± 4,5
Всього 30 100,0

Tабл. 1
Бактеріологічна ефек-
тивність лікування хво-
рих на гострий пієло-
нефрит Лефлоцином

Tабл. 2
Клінічна ефективність
лікування хворих на
гострий пієлонефрит
Лефлоцином



рату Лефлоцин (“Юрія-фарм”, Ук-
раїна) при лікуванні хворих на гострий
пієлонефрит. Антибактеріальна тера-
пія Лефлоцином 500 мг в/в один раз на
добу протягом 5 діб з подальшим пе-
реходом на пероральний прийом лево-
флоксацину забезпечила добрі та за-
довільні результати лікування у 90,0 ±
5,4 % пацієнтів.
2. Результати лабораторного вивчення
антимікробної активності Лефлоцину
свідчать про високу активність препа-
рату щодо більшості збудників гостро-
го пієлонефриту (92,0 ± 6,5 %).
3. Лефлоцин добре переноситься хво-
рими. Незначні побічні дії препарату,
виявлені у 6,7 ± 1,4 % хворих, не вима-
гали відміни препарату, застосування
додаткової медикаментозної терапії та
не супроводжувалися клінічно значу-
щими змінами лабораторних показ-
ників.
4. Застосування Лефлоцину для емпі-
ричної антибактеріальної терапії гост-
рого пієлонефриту є етіологічно об-
ґрунтованим, високоефективним та
безпечним, що у поєднанні з доступ-
ною ціною забезпечує оптимальний
фармакоекономічний показник ліку-
вання.
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