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       Кількість навчальних годин – 6 

1. Актуальністьта обґрунтування  теми.
Успішне сучасне лікування ряду захворювань, в основі яких лежить інфекційний процес, неможливе без раціонального застосування протимікробних ЛЗ. Широкий арсенал цих препаратів, особливості дії їх при різних захворюваннях, можливості раціональної комбінованої терапії, побічні ефекти та їх запобігання визначають важливість знання теми для студента стоматологічного факультету та майбутнього лікаря-стоматолога. В стоматологічній практиці застосування протимікробних ЛЗ має принципове значення, тому що більше 50% усіх захворювань обумовлені мікробіологічними чинниками та інфекційним процесом ротової порожнини.  Особливості перебігу цих процесів (остеомієліт, періодонтит, стоматит, гінгівіт, періостит та ін.) вимагають особливих підходів до вибору та призначення конкретного антибактеріального ЛЗ з урахуванням особливостей проникнення ЛЗ до осередку ураження в тканинах (слизові оболонки, м’які та кісткові тканини, суглоби), механізму дії, особливостей фармакокінетики, можливих побічних ефектів. 

За частотою призначення засоби етіотропної терапії поступаються мабуть тільки знеболювальним препаратам. Протимікробні засоби призначаються як в амбулаторній, так і в стаціонарній практиці поряд із стоматологічними маніпуляціями і хірургічним втручанням. Дуже часто антибактеріальні засоби призначаються з метою профілактики: інфекційного ендокардиту у пацієнтів з вадами серця, вторинних інфекційних ускладнень на тлі цукрового діабету, імунодефіциту. Поряд з викладеним, майбутньому лікарю стоматологічного профілю необхідно пам’ятати про можливий ризик ускладнень протимікробної терапії, їх клінічні прояви, заходи попередження та лікування.

2. Навчальні цілі:
засвоєння основних принципів вибору та підбору конкретному хворому з інфекційною патологією необхідного протимікробного лікарського засобу або їх комбінацій, опанування методами контролю ефективності та безпеки їх застосування.
Для рішення поставленої мети студенти повинні:

Знати: 
а) основні показання до призначення антимікробних ЛЗ, і контроль за їх ефективністю та безпекою;

б) основні патогенетичні механізми, які є об'єктом медикаментозного впливу антимікробних ЛЗ;

в) основні принципи застосування  антимікробних ЛЗ;

г) принципи вибору конкретного препарату і шляхів його введення;

д) фармакодинаміку основних груп антимікробних ЛЗ;

е) фармакокінетику антимікробних ЛЗ; 

ж) небажані ефекти антимікробних ЛЗ і способи їх корекції;

з) принципи комбінування антимікробних ЛЗ;

Вміти: 

а) вибрати конкретному хворому з зазначеною патологією необхідний ЛЗ, виділити критерії терапевтичної ефективності і безпеки;

б) призначити комбіновану терапію;

3. Матеріали до аудиторної та самостійної роботи:
3.1 Базові знання  (міждисциплінарна інтеграція)
	Дисципліни 
	Знати 
	Вміти

	Загальна фармакологія 
	Класифікацію антимікробних, протигрибкових, противірусних ЛЗ
	

	Мікробіологія
	Сапрофітну та патогенну мікрофлору 
	

	Фізіологія
	Фізіологія інфекційних захворювань
	

	Патофізіологія
	Патофізіологічні порушення при інфекційних захворюваннях
	

	Пропедевтика внутрішніх хвороб 
	Методи обстеженні хворих з інфекційнимі захворюваннями Клінічні прояви 
	За клінічними  проявами діагностувати інфекційні захворювання


4. Зміст заняття:

Структурно-логічна схема змісту теми:


КЛІНІКО-ФАРМАКОЛОГІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА
АНТИБАКТЕРІАЛЬНИХ  ТА ПРОТИВІРУСНИХ ЛЗ



Класифікація  антибіотиков:


I. Класифікація по механізму дії 


1) Антибіотики, що порушують синтез біополімерів оболонки мікробної клітини: бета-лактамні антибіотики (пеніциліни, цефалоспорини, карбапенеми), глікопептиди та ін.

2) Антибіотики, що порушують проникність оболонки мікробної клітини: полієни (ністатин, амфотеріцин В), поліміксини та ін.

3) Антибіотики, що пригнічують синтез білків мікроорганізмів: макроліди, аміноглікозиди, тетрацикліни, амфеніколи, лінкосаміди та ін.

4) Антибіотики, що порушують синтез нуклеїнових кислот: рифампіцин, гризеофульвін. Таким механізмом, в основному, володіють протипухлинні антибіотики та імуносупресанти.

        II. Класифікація по спектру антибактеріальної дії та хімічною будовою


I. З переважною дією на грампозитивну мікрофлору:

1) Бета-лактамні антибіотики: • пеніциліни; • цефалоспорини; • інші бета-лактамні препарати (карбапенеми і монобактами). 

2) Макроліди. 

3) Антибіотики за спеціальними показаннями - рифампіцин, лінкозаміни (лінкоміцин, кліндаміцин), ристомицин, ванкоміцин, фузідат натрію та ін.

ІІ. З переважною дією на грамнегативну мікрофлору:

1) Аміноглікозиди. 

2) Поліміксини. 

III. Діючі на грампозитивну і грамнегативну флору:

1) Тетрацикліни.

	2) Група левоміцетину. 

	IV. Діючі на грампозитивну і грамнегативну мікрофлору та ті, що застосовуються локально: - аміноглікозиди (неоміцин, мономіцин), поліміксини, синтоміцин, бацитрацин, геліоміцин, граміцидин.

	V. Протигрибкові. 

	VI. Протипухлинні - дактіноміцін, дауноміцин, мітоміцин, рубомицин, блеоміцин та ін.


Інші антимікробні засобі

сульфаніламідних лікарських засобів;

- нітрофуранів: 

- оксихінолінів;

- фторхінолонів;

- нітроімідазолів.



Текст змісту:
Протимікробні ЛЗ - група препаратів, які дуже часто використовуються в клінічній медицині. В основному в лікуванні інфекційної патології застосовують антибіотики, фторхінолони та нітроімідазоли.

Основні правила проведення раціональної антибактеріальної терапії

I. Антибактеріальна терапія вважається раціональною, якщо вона етіотропна, а це передбачаєає наступні етапи:

· виділення збудника;

· визначення кількості мікробних тілець в одиниці об'єму доставленого матеріалу (якщо кількість мікробних тілець конкретного мікроорганізму перевищує критичний рівень, саме такий збудник вважають етіологічно значущим);

· визначення чутливості етіологічно значимого збудника до спектру ан-тибіотиків (з урахуванням локалізації інфекційного процесу і переважного накопичення в терапевтичних концентраціях препарату в окремих органах і тканинаїх).
II. Необхідно забезпечити введення препарату в тому дозовому режимі, який надає постійну терапевтичну концентрацію в органах і тканинах:

· дотримуватися дозового режиму зазначеного в інструкції на лікарський засіб;

· оцінити можливість фармацевтичної (фізико-хімічної) або фармакокіне-тичної взаємодії, яка може значно знизити ефективність терапії.

III. При можливості вибору між декількома препаратами перевага віддається найбільш ефективному і найменш токсичному з урахуванням:

· віку хворого;

· лікарського анамнезу (алергія на медикаменти в анамнезі);

· наявності супутніх захворювань, які впливають на абсорбцію, розподіл, біо-трансформацію і виведення антибактеріального препарату;

·  вагітності та періоду грудного вигодовування.

Класифікація антибактеріальних препаратів

Існує кілька класифікацій антибактеріальних засобів, але найбільш доцільним є розподіл препаратів згідно АТС (Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) classification, WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology) а саме: пеніциліни широкого спектра дії, цефалоспорини, карбапенеми, аміноглікозиди, тетрацикліни, амфеніколи, макроліди, лінкозаміди, глікопептидні антибіотики і антибактеріальні хіміотерапевтичні засоби такі як хіноліни, фторхінолони, похідні імідазолу, похідні нітрофурану, суль-фаніламіди. Протигрибкові препарати поділяють на антибіотики (амфотерицин В), похідні імідазолу (кетоконазол), похідні тріазолу (флуконазол, інтраконазол).

Клінічна фармакологія пеніцилінів

Пеніциліни відносяться до найбільш часто використовуваних груп антибіотиків. Механізм дії пеніцилінів полягає у зв'язуванні з ПЗБ-1 (пеніцилін-зв’язуваний білок) і ПЗБ-3. Оскільки ПЗБ-1 забезпечує підтримку стабільності клітинної стінки в усіх напрямках, інгібування цього білка призводить до швидкої деструкції, пов'язаної з пригніченням біосинтезу мукопротеїнів зовнішньої мембрани і загибелі мікроорганізмів. Внаслідок цього препарати надають бактерицидну дію відносно грампозитивних і деяких грамнегативних збудників.

Класифікація пеніцилінів

I. Пеніциліни, чутливі до дії бета-лактамаз: бензилпеніцилін, феноксиметилпеніцилін, бензатин бензилпеніцилін.

II. Пеніциліни, стійкі до дії бета-лактамаз: оксацилін, метицилін.

III. Пеніциліни широкого спектру дії: ампіцилін, амоксицилін, піперацилін, тикарцилін.

IV. Комбінації пеніцилінів з інгібіторами бета-лактамаз: ампіцилін/сульбактам (ампісульбін, уназин); амоксицилін/клавуланова кислота (аугментин, амоксиклав); піперацилін/тазобактам (тазоцін); тикарцилін/клавуланова кислота (тиментин).

При призначенні пеніцилінів необхідно звернути увагу на те, що пеніциліни 2-ї групи впливають переважно на грампозитивних збудників, пеніциліни III групи руйнуються під впливом бета-лактамаз. 
Цефалоспорини

Цефалоспорини відносяться до антибіотиків широкого спектру дії. Перевага в спектрі дії відносно окремих груп збудників дає можливість віднести їх до відповідної генерації (покоління). Найбільш відомою є наступна класифікація цефалоспоринів:

Цефалоспорини надають бактерицидний ефект щодо збудників інфекцій. Механізм дії полягає в первісному зв'язуванні з ПЗБ-3 (пеніцилін-зв'язуючий білок), що зумовлює вивільнення великої кількості ендотоксину при загибелі грамнегативних бактерій, а також цефалоспорини зв'язуються з ферментом ендопептидаз (це призводить до порушення цілісності мукопептідної оболонки) і з глікозідазами (це порушує синтез полісахаридних ланцюгів в клітинній стінці мікроорганізмів), що сприяє виходу аутолітичних ферментів і забезпечує загибель збудника. Крім врахування особливостей антибактеріального спектра у кожного з представників класу цефалоспоринів слід враховувати їх здатність накопичуватися в окремих органах і тканинах. Так, в цереброспінальній рідині накопичуються: цефотаксим, цефуроксим, цефтазидим, цефтріаксон, але можливо це тільки при менінгіті; в жовчі виявляється висока концентрація майже всіх цефалоспоринів; в тканинах легенів у найбільш високих концентраціях накопичуються цефотаксим, цефоперазон, цефпіром, цефокситин; в підшлункову залозу потрапляє і зберігає там свою активність цефазолін; у серцевому м'язі і клапанах серця накопичуються цефазолін, цефотаксим, цефтазидим, цефамандол, цефуроксим. Здатність до дифузії в кров'яний згусток притаманна цефазоліну і цефамандолу. Перебіг захворювання може змінити фармакодинамічні і фармакокінетичні властивості, а також безпеку терапії цефалоспоринами. Без зміни дозового режиму при захворюваннях печінки можливе застосування цефалексину, цефокситину, цефуроксиму. Призначення цефотаксима, цефтріаксону, цефтазидиму, цефоперазону можливе за умови корекції їх дози при захворюваннях гепатобіліарної системи.

Фармакокінетичні властивості цефалоспоринів також обумовлюють ефективність і безпеку терапії. Так, зв'язок з білком визначає тривалість циркуляції препарату в крові, однак при диспротеїнемії, що супроводжує багато захворювань гострого та хронічного перебігу, саме препарати, що мають високий відсоток зв'язування з білками, змінюють параметри фармакокінетики, а також викликають симптоми відносного передозування препарату. Разом з тим, високий відсоток зв’язування з білком забезпечує тривале перебування цефалоспорина у вогнищі запалення і деструкції. Кожен з цефалоспоринів різною мірою піддається біотрансформації, як правило, за рахунок процесів ацетилювання. Переважна більшість цефалоспоринів виводиться з сечею в незміненому вигляді. Тому при зниженні фільтраційної функції нирок до 10% від норми і нижче може бути застосований наступний режим дозування: цефазолін, цефамандол ¼ звичайної дози; цефаклор, цефалексин, цефокситин 1/3 звичайної дози.. 

Аміноглікозиди

Аміноглікозиди належать до бактерицидних антибіотиків широкого спектру дії. Механізм їх антибактеріальної дії пов'язаний з незворотним зв'язуванням з 30S субодиницями рибосом, що призводить до дефектів зчитування коду і-РНК і включення незвичайних амінокислот у пептидному ланцюзі. Препарати впливають на аеробні грамнегативні і деякі грампозитивні збудники. Між окремими антибіотиками цієї групи є істотні відмінності в спектрі дії. Аміноглікозиди не активні у відношенні "атипових" мікроорганізмів, грибів, вірусів і переважної більшості анаеробних бактерій.

У клінічній практиці виділяють три покоління аміноглікозидів:

I покоління: стрептоміцин, неоміцин, канаміцин;

II покоління: гентаміцин;

III покоління: амікацин, тобраміцин, нетилміцин, сізоміцин.

Від I-го покоління до III-го збільшується сила антибактеріального впливу на грамнегативну флору і зменшується ймовірність ото - і нефротоксичної дії. Стійкість до аміноглікозидів у клінічних штамів мікроорганізмів частково перехресна. Резистентність до аміноглікозидів у мікроорганізмів обумовлена ​​здатністю продукувати специфічні ферменти (аміноглікозідацетилтрансферази, N-фосфаттрансферази, О-нуклеотідтрансферази), які інактивують ці антибіотики. Фармакокінетичні особливості аміноглікозидів наведені в таблиці 9. Всі препарати цієї групи мають короткий період напіввиведення, вони переважно не зазнають метаболізму і виводяться із сечею в активному стані. Така особливість фармакокінетики обумовлює високу ймовірність нефротоксичного ефекту і здатність до кумуляції при порушенні функції нирок.
Макроліди

Макроліди відносяться до антибіотиків з бактеріостатичним ефектом, але у високих концентраціях за певних умов (відносно низька мікробна щільність, фаза росту мікроорганізму) вони можуть надавати бактерицидну дію по відношенню до β - гемолітичного стрептокока групи А і пневмокока. Механізм дії макролідів полягає у зв'язуванні з каталітичним пептиділтрансферазним центром рибосомальної 50S - субодиниці, що призводить до гальмування синтезу білка.

Класифікують макроліди в залежності від числа атомів вуглецю в лактонному кільці:

I. 14-членні макроліди: еритроміцин, рокситроміцин, кларитроміцин;

II. 15-членні макроліди: азитроміцин;

III. 16-членні макроліди: спіраміцин (роваміцин), джозаміцин, мідекаміцин.

Макроліди накопичуються в мигдалинах, середньому вусі, придаткових пазухах носа, легенів, бронхолегеневому секреті, плевральній і перитонеальній рідині, лімфатичних вузлах, статевих органах. Препарати добре проникають всередину клітин, що відчутно для лікування інфекцій, спричинених внутрішньоклітинними патогенами (Mycoplasma spp., Chlamydia spp., Legionella spp. тощо). За рахунок здатності потрапляти всередину фагоцитарних клітин, препарати транспортуються у вогнище запалення.

При застосуванні макролідів через рот необхідно враховувати вплив їжі на їх біодоступність. Так, їжа уповільнює всмоктування еритроміцину і азитроміцину, тому їх приймають за 1 годину до їжі або через 2-3 години після, рокситроміцин застосовують до їжі. Кларитроміцин приймають під час їжі, а на біодоступність роваміціна їжа не впливає. Особливістю фармакокінетики макролідів (таблиця 13) є наявність двох піків концентрації в крові, що пов'язано з первинним депонуванням у жовчному міхурі та з подальшим виходом в кишечник і всмоктуванням з нього. Найбільш зв'язується з білком плазми рокситромицин (92-96%), а найменш - роваміцин (10-18%).

Карбапенеми

Карбапенеми відносяться до антибіотиків бета-лактамної структури. Вони мають надширокий спектр дії і надають бактерицидний ефект. Механізм дії пов'язаний із взаємодією з ПЗБ-2 типу внутрішньої стінки мембрани бактерій і, таким чином, порушується синтез клітинної стінки. Карбапенеми володіють стійкістю до плазмідних лактамаз широкого і розширеного спектру і унікальною стійкістю до хромосомних бета-лактамаз. Фармакокінетичні параметри іміпенема/циластатина (тієнам) і меропенема (меронем) є схожими. Вони мають слабкий зв'язок з білком, виводяться переважно з сечею. Наявність у складі тієнама циластатина, запобігає пошкодженню іміпенема ферментом дегідропептидаза-1 в нирках. Циластатин є високо-специфічним інгібітором цього ферменту. Меропенем має більш високу стабільність щодо ниркової дегідропептидази-1 за рахунок введення в його молекулу метильної групи в положенні С1 карбапенемового ядра, відсутність циластатина зменшує нефротоксичність препарату. Карбапенеми застосовують у лікуванні переважної більшості інфекційних захворювань важкого перебігу, нозокоміальних інфекцій. Режим дозування наведено в таблиці 16.

Побічні ефекти обох препаратів дещо схожі (таблиця 17), але меропенем не викликає нападів судом. При введенні препаратів необхідно застосовувати тільки дозволені розчинники, а також враховувати можливість фармакокінетичної взаємодії
Глікопептиди

Механізм дії глікопептідних антибіотиків полягає в інгібуванні біосинтезу клітинних мембран мікроорганізмів, зміни їх проникності і порушенні синтезу РНК. Препарати завжди надають бактерицидний ефект. До дії глікопептидів чутливі: S. aureus (вкл. MRSA), S. epidermidis, Streptococeus spp., Enterococeus spp., Corynebacterium jeikeium та інші дифтероіди, Listeria monocytogenes, Actinomyces spp., Clostridium perfringes і Clostridium difficile, Peptostreptococсus spp., Propionibacterium spp., Neisseria gonorrhoea, Prevotella spp., Porphyromonas spp. Стійкі до глікопептидних антибіотиків: грамнегативні палички (крім гонококів), мікобактерії, атипові бактерії, Pediococcus spp., Leuconostoc spp., Lactobacillus spp., Erysipelotrix spp., Nocardia spp. При порівнянні сили антибактеріальної дії слід врахувати, що тейкопланін сильніше ванкоміцину щодо S. аureus в 2-4 рази, Stereptoccus spp. і Enterococсus spp. в 4-8 разів, Peptosoreptococcus spp., Clostridium, Propionibacterium spp. в 2-8 разів. Фармакокінетика (таблиця 19) препаратів істотно відрізняється, але жоден з них не всмоктується при застосуванні через рот.

Тетрацикліни

Тетрацикліни відносяться до препаратів широкого спектру дії, на мікроорганізми вони надають бактеріостатичний ефект. Механізм дії цієї групи препаратів пов'язаний зі зв'язуванням з 70S і меншою мірою з 30S субодиницями рибосом бактерій, специфічно пригнічують ферменти, які приймають участь в процесі зв'язування амінаціл-т-РНК з акцепторами рибосом. Препарати добре всмоктуються при застосуванні їх через рот (таблиця 21). Високий відсоток зв'язування тетрациклінів з білками плазми робить застосування гемодіалізу неефективним з метою видалення препаратів з організму. Виводяться тетрацикліни переважно з сечею, меншою мірою, з жовчю.

При застосуванні тетрациклінів можливий розвиток алергічних реакцій, розладів з боку ШКТ: нудота, блювота, діарея, глосит, дисфагія, езофагіт, ерозія стравоходу; гематотоксичність проявляється у вигляді гемолітичної анемії, тромбоцитопенії, нейтропенії, еозинофілії, в окремих випадках виникає суперінфекція; тетрациклін також викликає ураження печінки та нирок, панкреатит, запаморочення, пігментацію шкіри, слизових оболонок і зубної емалі у дітей, підвищення внутрішньочерепного тиску, гіповітаміноз, фотосенсибілізацію.

При проведенні комбінованої терапії слід враховувати те, що антациди, солі кальцію, магнію, заліза, холестирамін зменшують всмоктування тетрацикліну з ШКТ. Тетрациклін знижує ефективність пероральних контрацептивів і підвищує ризик розвитку маткових кровотеч, підвищує нефротоксичність метоксифлурану. При одночасному застосуванні з ретинолом підвищується ризик розвитку внутрішньочерепної гіпертензії.

Амфеніколи

Хлорамфенікол (левоміцетин) і тіамфенікол відносяться до препаратів широкого спектру дії з бактеріостатичним ефектом. Механізм дії пов'язаний з порушенням процесу синтезу білка в мікробній клітині на стадії переносу амінокислот т-РНК на рибосоми.

Після застосування через рот біодоступність хлорамфеніколу становить 80%, а після внутрішньом'язового введення - 70%. З білками плазми зв'язується 50-60% хло-рамфенікола, об'єм розподілу становить 0,6-1 л/кг. Метаболізується в печінці, виводиться переважно з сечею у вигляді неактивних метаболітів, частково виводиться з жовчю (30%).

Хлорамфенікол призначають при інфекціях, викликаних чутливими до нього збудниками, включаючи такі захворювання як черевний тиф, паратифи, генералізована форма сальмонельозу, ієрсиніоз, бруцельоз, туляремія, рикетсіоз, хламідіоз, псіттакоз, трахома. Через рот препарат призначають за 30 хвилин до їжі, дорослим по 0,25 - 0,5 г 3-4 рази на добу (максимальна добова доза становить 4 г). Парентерально  (в/м, в/в) вводять по 0,5 - 1 г 2-3 рази на добу.

Серед найбільш частих ускладнень терапії є: гематотоксичність (гранулоцитопенія, ретикулоцитопенія, еритропенія, зниження рівня гемоглобіну, апластична анемія), нейротоксичність (психомоторні розлади, сплутаність свідомості, зорові і слухові галюцинації, зниження гостроти слуху та зору), ураження ШКТ (нудота, блювота, діарея), можливі також алергічні реакції і пригнічення мікрофлори кишечника.

При проведенні комбінованої терапії хлорамфенікол не слід призначати з препаратами, що пригнічують кровотворення (сульфаніламіди, похідні піразолону, цитостатики), не застосовувати разом з фенітоїном, неодикумарином, толбутамідом, бар-бітуратами.

Сульфаніламіди

Сульфаніламідні препарати відносяться до антибактеріальних засобів широкого спектру дії. Вони є похідними сульфанілової кислоти, за хімічною будовою схожі на параамінобензойну кислоту. Ці препарати мають конкурентний антагонізм з параамінобензойною кислотою і перешкоджають її викорисстанню мікроорганізмами для синтезу дигідрофолієвої кислоти, яка через кілька етапів бере участь у синтезі піримідинових основ ДНК і РНК. Таким чином реалізується бактеріостатична дія сульфаніламідів.
Класифікують сульфаніламіди по особливостям фармакокінетики, зокрема абсорбції в ШКТ і тривалості виведення з організму:

I. Препарати, які добре абсорбуються у травному каналі:

- препарати короткої тривалості дії (Т½ - 8 годин): етазол, норсульфазол;

- препарати середньої тривалості дії (Т½ - 8-20 год.): сульфазин;

- препарати тривалої дії (Т½ - 24-48 год.): сульфапіридазин, сульфадіметоксин, сульфамонометоксин;

- препарати сверхтривалої дії (Т½ - 65 год.): сульфален.

II. Препарати, які практично не абсорбуються в ШКТ (фтазин, фталазол, сульгін).

III. Препарати місцевої дії (стрептоцид, сульфацил-натрію).

IV. Комбіновані препарати, що містять сульфаніламіди (ко-тримоксазол).

Тривалість дії сульфаніламідів обумовлена ​​лабільним зворотним зв'язуванням з альбуміном. З'єднуючись з білком, сульфаніламіди можуть витісняти з білкового комплексу інші препарати або ендогенні сполуки такі як білірубін. Сульфаніламіди можуть бути витіснені з комплексу з білками саліцилатами та іншими НПЗЗ. З крові сульфаніламіди добре проникають в різні рідини і тканини організму. Можуть накопичуватися в тканинах, в яких ослаблений кровообіг. Добре проходять через плацентарний бар'єр і можуть викликати метгемоглобінемію і гіпербілірубінемію, насамперед у новонароджених. Піддаються метаболізму в печінці шляхом ацетилювання та глюкуронізації (сульфадиметоксин) з утворенням неактивних метаболітів. Якщо препарат піддається ацетилюванню незначно, то з організму він виводиться в активному стані і може надавати протимікробну дію у сечовивідних шляхах (етазол, уросульфан). Видаляються з організму сульфаніламіди та їх метаболіти переважно шляхом фільтрації. Розчинні в ліпідах сульфаніламіди піддаються реабсорбції в ниркових канальцях після фільтрації клубочками, що разом з їх здатністю зв'язуватись з білками плазми обумовлює більш тривалу дію. Ацетильовані сполуки не реабсорбуються нирками, але в умовах нейтральної або кислої рН сечі здатні утворювати осад (кристалурію) в сечових шляхах. Глюкуроніди сульфаніламідів добре розчинні у воді, не утворюють осад.

Чутливість мікроорганізмів до сульфаніламідів знижується при високій концентрації ПАБК (гній, детрит), у присутності фолієвої кислоти, пуринових і піримідинових основ.

Нітрофурани

Це синтетичні препарати, що мають або бактерицидний або бактеріостатичний ефект відносно окремих грампозитивних і грамнегативних збудників: до них чутлива кишкова, дизентерійна палички, збудники паратифу, сальмонели, холерний вібріон, лямблії, трихомонади, стафілококи, великі віруси, збудники газової гангрени. Нітрофурани мають деяку протигрибкову активність. Якість ефекту, тобто бактеріостатичний або бактерицидний, залежить від концентрації нітрафуранов в середовищі. Механізм дії препаратів полягає в пригніченні дихального ланцюга (блок НАДН), циклу трикарбонових кислот (Кребса) та інших біохімічних процесів в мікробній клітині, що призводить до руйнування мікробної стінки або цитоплазматичної мембрани.

Після застосування через рот добре всмоктуються з ШКТ (нітрофурантоїн) або не всмоктуються (ніфуроксазид). Розподіляються в організмі нерівномірно. У високих концентраціях накопичуються в лімфі, в жовчі, слині. Нітрофурани проходять через плацентарний бар'єр. Препарати частково метаболізуються з утворенням неактивних метаболітів. Елімінація нітрофуранів відбувається переважно нирками шляхом канальцевої секреції. Олужнення сечі прискорює виведення, бо нітрофурани є слабкими кислотами. Навпаки, підкислення сечі (наприклад, одночасне застосування аскорбінової кислоти, кальцію хлориду) сприяє їх реабсорбції і накопиченню в організмі, що підвищує ризик виникнення токсичних ефектів.

Показаннями до застосування нітрофуранів є: діарея інфекційного генезу, хронічний коліт, ентероколіт, бацилярна дизентерія, лямбліоз, паратиф, інфекції сечових шляхів. Місцево у вигляді промивань застосовують для лікування гнійних ран, інфікованих опіків, свищів, кон'юктивітів, санації бронхів при проведенні бронхоскопії, промивання порожнин (перитоніт, емпієма плеври).
Фторхінолони

Фторхінолони є похідними налідиксової кислоти, в якій в положенні 6 циклу гетероциклічної системи хінолона або аналога мається атом фтору. Зміна в хімічній структурі обумовлює фармакокінетичні та фармакодинамічні відмінності в порівнянні з хінолонами. Найбільш значущими клінічними перевагами фторхінолонів є:

- Широкий спектр дії;

- Завжди бактерицидний ефект відносно грампозитивних збудників, що знаходяться в стадії поділу і грамнегативних збудників, що знаходяться як у стадії спокою так і розмноження;

- Активність в широкому діапазоні рН;

- Незначний негативний вплив на імунологічні показники організму і мікрофлору кишечника після тривалого застосування;

- Здатність проникати в фагоцити, макрофаги, нейтрофіли і в порожнину абсцесів і надавати там антибактеріальну дію.

Механізм дії фторхінолонів пов'язаний з інгібуванням А-субодиниць бактеріальної ДНК-гірази (топоізомерази II) і, деякі фторіхінолони інгібують і топоізомеразу IV (левофлоксацин), таким чином, пригнічувати життєво важливі функції бактерій, що призводить до загибелі мікроорганізмів.

Існує кілька класифікацій фторхінолонів, згідно однієї з них (автори Падейская А. Н., Яковлєв В. П., 1995) виділяють монофторхінолони (норфлоксацин, пефлоксацин, офлоксацин, левофлоксацин, ципрофлоксацин, моксифлоксацин), діфторхінолони (ломефлоксацин, спарфлоксацин), трифторхінолони ( флероксацин).

Фторхінолони відносяться до препаратів широкого спектру дії. Високочутливими до них є переважна більшість штамів Neisseria spp., Haemophillus spp., B. Catarrhalis, E. Coli, Shigella і Salmonella spp., Acinetobacter spp. До чутливих відносяться Klebsiella spp., Proteus spp., Providencia spp., Bordetella spp., Enterobacter spp., Legionella spp., Yersinia spp., Serratia spp., Campylobacter spp., Staphylocoсcus spp. Серед штамів Pseudomonas, у тому числі P. aeruginosa, а також S. aureus, Streptococcus spp (у тому числі S. pneumoniaе), Legionella, Listeria, Providencia, Serratia є як чутливі, так і помірно чутливі штами. Як правило, помірно - чутливими є: Brucella spp., Corynebacterium spp., Yardnerella, Chlamydia spp., Mycobacterium tuberculosis, анаеробні стрептококи. Фторхінолони неактивні відносно трепонем, грибів і вірусів. Крім обліку чутливості збудника до препарату при призначенні фторхінолонів необхідно враховувати їх різну здатність до накопичення в органах і тканинах
Похідні імідазолів

Препарати цієї групи легко проникають всередину анаеробних мікроорганізмів, де піддаються відновленню (під впливом нітроредуктази) з утворенням речовини, що руйнує бактеріальну ДНК. Вас. fragilis перетворює їх на метаболіти, пригнічуючі окремі аеробні мікроорганізми. Тому метронідазол, тинідазол, орнідазол є ефективними засобами для лікування змішаних інфекцій. Завдяки можливості впливу на анаеробні мікроорганізми і найпростіші, препарати застосовують у лікуванні амебіазу, урогенітального трихомоніазу, неспецифічного лямбліозу, хірургічних інфекцій, спричинених чутливими штамами, для профілактики анаеробних інфекцій при хірургічних втручаннях у пацієнтів груп ризику, інфекцій мозку (абсцес мозку, менінгіт), абсцедуючій пневмонії, абсцесу легенів, перитоніту, абсцесу печінки, інфекційних ускладнень після операцій на товстому кишечнику, ендометриту, інфекційних ускладнень після гістеректомії, ангіни Сімаковського-Плаута-Венсана, остеомієліту, ендокардиту, газової гангрени, септицемії, інфекцій порожнини рота, зубів, щелепи.

Противірусні препарати
Противірусні препарати класифікують залежно від хімічної структури і механізму дії. До нуклеозидів і нуклеотидів відносяться ацикловір, рибавірин, ганцикловір, валацикловір. Механізм їх дії полягає у взаємодії з ДНК-полімеразою вірусу і вбудовуванні в ДНК, в результаті чого формується дефектна ДНК. Ремантадин відноситься до циклічних амінів і попереджає включення вірусу в клітини господаря. Застосовується як профілактичний засіб проти вірусів грипу А (особливо А2) і В. Інгібітори нейрамінідази (занамівір, оселталівір) впливають на віруси типу А і В, порушуючи їх агрегацію і вихід з клітин. Препарати застосовують у комплексному лікуванні грипу. Інгібітори протеази (саквінавір, індинавір, ритонавір, нелфінавір) пригнічують протеази ВІЛ-1 та ВІЛ-2, що призводить до синтезу незрілих частин ВІЛ, які нездатні підтримувати подальший розвиток інфекції.

Нуклеотидні і нуклеозидні інгібітори зворотної транскриптази (зидовудин, диданозин, ставудин, ламівудин), потрапляючи всередину клітин під впливом клітинних кіназ, піддаються фосфорилюванню до трифосфату, а він діє як інгібітор і одночасно як субстрат для зворотної транскриптази ретровірусів, включаючи ВІЛ. За рахунок цього подальше утворення вірусної ДНК блокується завдяки вбудовуванню трифосфату у відповідні ланцюжки її молекули.

Ненуклеозидні інгібітори зворотної транскриптази (невірапін, іфавіренц) безпосередньо зв'язуються з ферментом і блокують РНК-і ДНК-залежну активність ДНК - полімерази і, таким чином, викликають руйнування каталітичного центру ензиму. Активність препаратів цієї групи не пов'язана з трифосфатом.

Особливості кінетики окремих противірусних препаратів наведені в таблиці 30. Ацикловір при застосуванні на шкіру та слизові практично не всмоктується. Після внутрішньовенного або введення через рот фармакокінетичні параметри у дітей старше 1 року відповідають таким, як у дорослих. Рибавірин погано зв'язується з білками плазми, але накопичується в еритроцитах. Виводиться з сечею шляхом гломерулярної фільтрації у незміненому вигляді та у вигляді метаболітів. Період напіввиведення становить близько 2-х тижнів. Саквінавір метаболізується в печінці за рахунок ізоферменту цитохрому Р 450 - СУЗА4.

Протигрибкові засоби

Протигрибкові препарати діляться на три основні групи:

1) лікарські засоби, що застосовуються в дерматології, до цієї підгрупі відносяться такі препарати для місцевого застосування:

а) антибіотики (ністатин, натаміцин, гризеофульвін);

б) похідні імідазолу і триазолу (клотримазол, міконазол, еконазол, кетоконазол);

в) інші протигрибкові препарати для місцевого застосування (кислота саліцилова, циклопірокс, тербінафін, толціклат, нафтифін).

Для системного застосування в дерматології можуть бути рекомендовані гризеофульвін, тербінафін.

2) лікарські засоби, що застосовуються в гінекології:

а) антибіотики (ністатин, натаміцин);

б) похідні імідазолу (клотримазол, міконазол, еконазол, ізоконазол);

3) протигрибкові засоби для системного застосування:

а) антибіотики (амфотеріцин В);

б) похідні імідазолу (кетоконазол);

в) похідні триазолу (флуконазол, ітраконазол).

Протигрибкові засоби мають різний спектр дії. Ністатин впливає на гриби роду Candida, а антибіотик амфотеріцин В на наступні види грибів: Asperigillus, Cryptococcus, Blastomycetes, Sporotrichum, Mucoromycetes, Coccidiomycetes, Histoplasma.

При застосуванні через рот ністатин, амфотеріцин В погано всмоктуються із ШКТ, кетоконазол, флуконазол, ітраконазол добре. Амфотеріцин В після введення потрапляє в перитонеальну, синовіальну рідину. Терапевтичні концентрації майже у всіх тканинах, включаючи ліквор, створюють флуконазол, ітраконазол. Флуконазол не піддається біотрансформації і виводиться в незміненому вигляді з сечею.

Особливості механізму дії різних груп антисептиків. 

 Галогенвмісні – викликають денатурацію білку та окислюють деякі ферменти мікроорганізмів.

Окиснювачі – порушують окисно-відновлювальні процеси білків протоплазми та ферментних систем мікробної клітини за рахунок виділення атомарного кисню під впливом каталази.

Кислоти й основи - викликають денатурацію білку протоплазми мікробної клітини
Сполуки важких металів – денатурація білку, блокують сульфгідрильні групи ферментних систем протоплазми мікробної клітини,утворюють альбумінати. 

Група фенолу – блокують ферментативну активність дегідрогеназ, викликають денатурацію білку.

Альдегіди та спирти  – блокують ферментативну активність дегідрогеназ, викликають денатурацію білку.

Барвники – пригнічують ферментативні процеси, утворюють  важко розчинні комплекси, порушують обмін речовин мікроорганізму.

 Детергенти і мила – змінюють поверхневий натяг клітин, викликають загибель мікробної клітини.
Рослинного походження – бактеріостатична та бактерицидна дія обумовлена впливом комплексу біологічно активних речовин.

5. План та організаційна структура заняття:
	Основні етапи заняття їх функції і зміст
	Навчальні цілі, 

Рівень засвоєння 
	Засоби навчання та контролю
	Матеріали щодо методичного забезпечення навчального контролю, %
	Термін у хвилинах

	Підготовчий етап 

	Організація заняття
	2 рівень
	
	Методичні розробки, таблиці, слайди
	2 хв.

	Учбова ціль завдання
	
	Індивідуальне опитування, рішення типових задач 2 рівня
	Відеофільм, задачі 2 рівня 
	15 хв.

	Контроль вихідного рівня знань
	2 рівень
	Тестовий контроль 2 і 3 рівня, вирішення типових та нетипових ситуаційних задач
	Задачі 2 рівня, теси 2 і 3 рівня 
	

	1. Етіологія, патогенез, клінічні прояви інфекційних хвороб
	2 рівень
	
	
	

	2. Основні патогенетичні механізми, які є об’єктом медикаментозного впливу антимікробних, противірусних, та протігрібкових ЛЗ
	3 рівень
	
	
	

	3. Фармакокінетика, фармакодинаміка, фармакотоксикодинаміка антимікробних, противірусних, та протигрибкових ЛЗ 
	3 рівень
	
	
	

	Основний етап

	Провести курацію хворіх з інфекційнимі хворобамі, оволодіти методикою визначення специфічних симптомів
	3 рівень
	
	
	60 хв

	Вибрати конкретному хворому із зазначеною патологією необхідний ЛЗ, виділити критерії терапевтичної ефективності та безпеки; призначити комбіновану терапію; обґрунтувати та надати ургентну диференційовану медикаментозну допомогу 
	3 рівень
	
	
	

	Заключний етап 

	Контроль і корекція рівня знань і практичних навичок 
	3 рівень
	Рішення  нетипових ситуаційних задач
	Тестові та ситуаційні задачі 2 і 3 рівня 
	10 хв

	Підведення підсумків заняття 
	
	
	
	

	Домашнє завдання заступного заняття
	
	
	
	3 хв


6. Матеріали щодо методичного забезпечення заняття.

6.1. Матеріали контролю  для підготовчого стану заняття: питання, задачі, тести. 

1. Перелічіть патогенетичні механізми дії антибіотиків.

2. Назвіть основні класифікації антибіотиків.

3. Перелічіть основні групи антибіотиків, що чинять бактерицидну або бактеріостатичну дію.

4. Наведіть класифікацію пеніцилінів, цефалоспоринів, аміноглікозидів, тетрациклінів.
Тести для самоконтролю
1. Ефективність антибактеріальної терапії оцінюється через:

    А. 48-72 годин

    В. 6-12 годин

    С. 2-4 години

    D. 84-96 годин

    Е. 2 години

2. Збудниками бешихи, скарлатини завжди бувають:

    А. Пневмококки

    В. Стафілококи

    С. Стрептококи

    D. Паличка Фріндендлера

    Е. Віруси

3. Похідні нітроімідазолу ефективні для лікування інфекцій:

    А. Викликаних споронеутворюючими анаеробами

    В. Викликаних кишковою паличкою

    С. Шкіри і слизових оболонок

    D. Переданих статевим шляхом

                Е. Викликаних синьогнійної паличкою

Перелік навчальних практичних знань, яки необхідно виконати на практичному занятті
1. Прокурировати тематичного хворого в палаті.

3. Вивчити робочу історію хвороби (дані лабораторно-інструментальних досліджень, висновки консультантів) і лист лікарських призначень.

4. Написати протокол самостійної роботи з вибору та підбору хворому базисного ЛЗ та обґрунтуванню призначення комбінованої терапії.

5. Виділити ознаки при суб'єктивному та об'єктивному дослідженні хворого, які характеризують наявність інфекційного процесу, його локалізацію, активність, поширеність. Написати клінічний діагноз захворювання.

6. Визначити групу ЛЗ, необхідних хворому.

7. На підставі теоретичних даних фармакодинаміки і власних спостережень вибрати ЛЗ для конкретного хворого.
6.2. Матеріали контролю для основному етапу заняття: питання, задачі, тести.

· Антибіотики, що пригнічують життєдіяльність синьогнійної палички: цефалоспорини 3-4- поколінь, аміноглікозиди 2-го і 3-го поколінь, поліміксини, карбеніцилін та ін.

· Назвіть критерії, що визначають вибір антибіотика для лікування інфекційного процесу.

· Перерахуйте критерії ефективності дії антибіотиків.

· Вкажіть етапи оцінки дії антибіотика в тимчасовому аспекті. Тактика лікаря на цих етапах.

· Які органи і системи беруть участь в елімінації антибіотиків і значення цього процесу?

· Які особливості організму слід враховувати при призначенні антибіотиків?

· Назвіть клініко-лабораторні показники, що характеризують функцію нирок, печінки. Яке значення вони мають при виборі антибіотика?

· Складіть план ургентної допомоги при пневмонії.
Тести для самоконтролю

1. Найбільш часті побічні дії при застосуванні нітрофуранів це:

   А. Диспепсичні розлади (нудота, блювота, біль у животі)

   В. Порушення кровотворення (апластична анемія, тромбоцитопенія)

   С. Алергічні реакції (анафілактичний шок, набряк Квінке)

   D. Кандидоз шкіри і слизових оболонок, оральний кандидоз.

2. Виберіть правильне твердження:

   А. Пефлоксацин впливає на хламідії

   В. Фторхінолони можуть впливати на зростання хрящової тканини

   С. Фторхінолони добре всмоктуються при пероральному прийомі

   D. Фторхінолони можуть перешкоджати дії антимікотичних засобів

   Е. Інгібітори гірази володіють «постантибіотичним ефектом» по 

        відношенню до грамнегативних бактерій

3.Серед побічних ефектів при лікуванні пеніцилінами на першому плані           стоять:

   А. Дисбактеріоз, кандидомікоз

   В. Непереносимість алкоголю

   С. Нейротоксичність

   D. Нефро- і гепатотоксичність

   Е. Алергічні реакції

4. До числа побічних ефектів, викликаних сульфаніламідами належить 

    синдром Лайєлла (токсичний епідермальний некроліз). Він закінчується 

    летально в:

   А. 40% випадків

   В. 100%

   С. 1%

   D. 5%

   Е. 70-80%

5. Слід уникати призначення тетрациклінів дітям так як відомо, що вони:

   А. Відкладаються в багатих кальцієм тканинах

   В. Викликають ушкодження печінки

   С. Підвищують лікворний тиск

   D. Подразнюють слизову оболонку ШКТ, пригнічують кишкову флору.

   Е. Викликають суперінфекції (стафілококовий ентерит)

6. У новонародженого після антибактеріальної терапії виник "сірий" 

    синдром. Виберіть антибіотик, що викликав дану побічну дію:

   А. Цефотаксим

   В. Ципрофлоксацин

   С. Хлорамфенікол

   D. Ампіцилін

   Е. Гентаміцин
6.3. Матеріали контролю для заключного етапу заняття: питання, задачі, тести.
· Вибрати оптимальний режим дозування ЛЗ з урахуванням особливостей фармакокінетики, патогенезу захворювання, способу введення, віку, маси тіла.

· Виділити клініко-інструментальні критерії оцінки ефективності та безпеки застосованого ЛЗ, здійснити оцінку.

· Обгрунтувати необхідність комбінованої лікарської терапії та запропонувати можливі варіанти безпечної комбінації ЛЗ.

· Скласти прогноз побічних ефектів ЛЗ, призначених хворому і намітити план виявлення їх на ранніх стадіях.

· Обгрунтувати тривалість основної і підтримуючої терапії.

· Скласти план ургентної медикаментозної допомоги при: пневмонії, септичному та алергічному шоці.
            Клінічні ситуації

1. У відділення доставили хвору 42 років зі скаргами на підвищення температури тіла до 39,8оС, кашель з невеликою кількістю мокротиння, пітливість. При об'єктивному дослідженні: в легенях праворуч нижче лопатки зона притуплення перкуторного звуку, жорстке дихання, вологі хрипи. Ваш діагноз? Призначте терапію, назвіть препарат 1 лінії. Черговий лікар призначив хворий (див. Задачу 1) пеніцилін по 250 тис.од. 4 рази на день. Дайте оцінку фармакотерапії.

2. У хворого 23 років, з гострою правобічної пневмонією, який отримує лікування бензилпеніциліном в дозі 6 млн.од. на добу, на третій день зберігається субфебрильна температура, притуплення перкуторного звуку відповідно нижній частці легені, вологі дзвінкі хрипи. Тактика ведення хворого.

3. В урологічній клініці хворому 67 років, після простатектомії призначений карбеніцилін. Як ви думаєте, з чим це пов'язано? Яким іншим антибіотиком можна замінити карбеніцилін з урахуванням його специфічної дії?

4. У дитини 3-х років, який переніс пневмонію, з'явилася жовтяниця. Батьки підкреслили, що тетрациклін дитині не давали. При подальшому з'ясуванні лікарського анамнезу вдалося дізнатися, що дитина отримала аскорутин, рондоміцин, хлористий кальцій, аспірин, анальгін. Поясніть причину жовтяниці. Ваші висновки?

5. Черговий лікар викликаний до хворого 27 років, що знаходився у відділенні з приводу пневмонії. Скаржиться на слабкість, запаморочення. Об'єктивно - покритий холодним потом, губи ціанотичні, пульс - 93 удари в 1 хв., ритмічний, слабкого наповнення, АКТ - 90/55 мм рт. ст. Голос злегка захриплий. Медсестра повідомила, що 40 хв. назад хворому проведена чергова ін'єкція пеніциліну. Ваш діагноз? Вкажіть варіант і ступінь тяжкості стану хворого. План лікування. Профілактика.

6. У хворого 38 років ревматизм, активна фаза, I ступінь активності, зворотний ревмокардит, стеноз мітрального отвору, СН I ст. У стаціонарі успішно проводиться фармакотерапія: бензилпеніцилін, вольтарен, рибоксин, панангін, ранітидин. Який антибіотик необхідно призначити хворому в амбулаторних умовах для профілактики рецидиву ревматизму?

7. Хворий, 19 років, скаржиться на сухий кашель, болі в м'язах, підвищення температури тіла до 39°С. Упродовж тижня турбували болі в горлі, субфебрилітет. Об'єктивно: жорстке дихання. У крові: Л. - 7,0 • 109/л, лейкоцитарна формула в нормі. ШОЕ - 26 мм/год. Дані рентгенографії органів грудної клітки: посилення легеневого малюнка, вогнищеві тіні слабкої інтенсивності в нижніх відділах правої легені. Сформулюйте діагноз. План лікування. Дайте клініко-фармакологічну оцінку призначеного лікування.

8. Чоловік, 27 років, скаржиться на кашель з виділенням іржавої мокроти, біль у грудній клітці під час дихання, підвищення температури тіла до 39°С. Захворів гостро після переохолодження. Об'єктивно: ЧД 30 за 1 хв, ЧСС - 92 в 1 хв, АТ - 130/80 мм рт. ст. У легенях праворуч від IV ребра донизу - посилене голосове тремтіння, притуплення перкуторного звуку, бронхіальне дихання. Сформулюйте діагноз. План лікування. Дайте клініко-фармакологічну оцінку призначеного лікування.

9. У чоловіка, 46 років, виявлено пневмонію з множинними порожнинами розпаду в обох легень. Лікування пеніциліном було неефективним. При дослідженні лаважного вмісту бронхів був висіяний золотистий стафілокок, який має стійкість до метілпеніцілліну. План лікування хворого. Призначте найбільш оптимальний антибактеріальний препарат.

10. Назвіть антибіотик, який застосовують при алергії до пеніциліну:

   А. Іміпенем.

   В. Гентаміцин

   С. Доксициклін

   D. Еритроміцин

   Е. Кліндаміцин

11. Холецистит, холангіт, біліарний сепсис вимагають призначення:

   А. Ванкоміцину та іміпенему

   В. Еритроміцину і тетрацикліну

   С. Ампіциліну і хлорамфеніколу

   D. Цефалоспоринів

   Е. Не потрібні антибіотики

12.При обтурації загальної жовчної протоки застосовують:

   А. Бета-лактамний антибіотик+інгібітор-лактамази

   В. Аміноглікозид

   С. Цефалоспорін ІІІ покоління + ампіцилін + азтреонам

   D. Неоміцин

               Е. Не застосовують антибіотики

13.Сифіліс (первинний, вторинний, латентний) вимагає призначення:

   А. Ванкоміцину

   В. Флуконазолу

   С. Тербінафіну

   D. Фторхінолонів

   Е Бензатин-пеніциліну

 14. Аміноглікозидні антибіотики:

       А. Можуть вводитися всередину

       В. Не активні щодо золотистого стафілокока

       С. Корисні при тяжких інфекціях, викликаних Pseudomonas aeruginosa

       D. Не мають обмежень при вагітності

       Е. 50% екскретується нирками

6.4. Матеріали методичного забезпечення самопідготовки студентів: орієнтуючі карти з організації самостійної роботи студентів. 

	Завдання 
	Вказівки 
	Примітки 

	Вивчати 

	Етіологію  
	Назвати головні етіологічні фактори з інфекційними захворюваннями
	

	Клініку 
	Основні симптоми запальних захворювань
	

	Фармакотерапію 
	Вибрати конкретному хворому із зазначеною патологією необхідний ЛЗ, виділити критерії терапевтичної ефективності та безпеки; призначити комбіновану терапію; обґрунтувати та надати ургентну диференційовану медикаментозну допомогу з інфекційними захворюваннями
	

	Оволодіти:

	Методикою обстеження при 

з запальними захворюваннями 
Вибрати конкретному хворому із зазначеною патологією необхідний ЛЗ, виділити критерії терапевтичної ефективності та безпеки; призначити комбіновану терапію; обґрунтувати та надати ургентну диференційовану медикаментозну допомогу з інфекційнимі захворюваннями
	1. Збирати анамнез 

2. Провести об(єктивне обстеження хворого з інфекційними захворюваннями 
	

	Провести курацію хворого
	1. Скласти схему лукування хворих з інфекційними захворюваннями 

2. Знати фармакокінетику, фармакодинаміку, фармакотоксикодинаміку ЛЗ
3. Призначити комбіновану терапію.
	


7. Література для студентів:

1. 1. Клінічна фармакологія: підручник для студентів і лікарів / За редакцією проф. М.І Яблучанського, проф. В.М Савченка – Харків,  2011. – С. 14-64.

2. Клінічна фармакологія: підручник / за ред. О.М.Біловола. – Вінниця: Нова Книга, 2021. – 544 с.

3. Клінічна фармакологія: посібник / Шоріков Є.І., Шумко Г.І., Хухліна О.С. та ін. – Вінниця: Нова Книга, 2019. – 512 с.

Методичну розробку  склали: доцент Стречень С.Б., доцент Трегуб Т.В., асистент Полуденко Г.О. 

Бактерицидна або бактеріостатична дія
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2. Органічні сполуки   


 – група фенолу 


 - альдегіди та спирти                                         - барвники                                         


- детергенти і мила


- різних хімічних груп                                      - рослинного походження (шавлія, календула, ромашка, хлорофіліпт)














1.Неорганічні сполуки


 – галогенвмісні 


 - окиснювачі 


- кислоти й основи                                     


 -сполуки важких металів








ЗНИЩЕННЯ ЗБУДНИКІВ ІНФЕКЦІЙНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ ПЕРЕВАЖНО ЗОВНІШНЬО НА ПОВЕРХНІ ТІЛА
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