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Проведена сравнительная оценка эффективности фторхинолонов при лечении экспериментальной туляремии. 
В опытах на лабораторных животных показано, что спарфлоксацин, пефлоксацин и моксифлоксацин высокоэф­
фективны при лечении данного заболевания.
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Туляремия -  зоонозное природно-очаговое ин­
фекционное заболевание, характеризующееся раз­
личными механизмами и путями передачи возбуди­
теля, лихорадкой, интоксикацией, полиморфизмом 
клеточных проявлений, затяжным течением [13]. 
Несмотря на несомненные успехи, достигнутые в 
борьбе с возбудителями особо опасных болезней в 
целом, значимость туляремийного микроба как этио­
логического фактора в патологии человека не только 
не снижается, но и проявляет тенденцию к нараста­
нию [4, 6, 7].

Это связано с тем, что FmnciseПa tularensis вы­
зывает особо опасное заболевание человека, а энде­
мичные очаги инфекции характеризуются стабиль­
ностью и широко распространены в северном по­
лушарии, включая территорию России и соседних 
стран. Более того, в настоящее время имеется четкая 
тенденция к формированию новых очагов на ранее не 
эндемичных территориях (Косово, Испания, Турция, 
Австралия) [16]. К тому же возбудитель туляремии 
входит в перечень биологических агентов, которые 
могут быть использованы в качестве агента биотер­
роризма. реальная возможность применения возбу­
дителя туляремии в локальных войнах, вооруженных 
конфликтах или при террористических актах явля­
ется серьезной проблемой для любой страны [2, 3]. 
Поэтому задача совершенствования экстренной про­

филактики и лечения туляремии и на сегодняшний 
день остается актуальной.

Среди современных антибактериальных химио­
терапевтических средств одно из ведущих мест в 
терапии особо опасных инфекций различной этио­
логии занимает большая группа синтетических анти­
микробных препаратов широкого спектра действия -  
фторхинолоны [9, 14]. Из их числа ципрофлоксацин 
и пефлоксацин включены в действующие инструк­
ции в качестве средств экстренной профилактики и 
лечения туляремии [5]. Кроме того, применительно 
к данному заболеванию имеется сообщение о том, 
что использование ципрофлоксацина при лечении 
язвенно-бубонной формы туляремии у детей было 
эффективным у всех больных [15].

Целью настоящей работы являлось сравнитель­
ное изучение эффективности современных фторхи- 
нолонов при экстренной профилактике и лечении 
экспериментальной туляремии у лабораторных жи­
вотных.

Материалы и методы

В экспериментах использовали спарфлокса­
цин (Спарфло, Индия), мокси-флоксацин (Авелокс, 
Германия), пефлоксацин (Абактал, Словения), геми- 
флоксацин (Фактив, Россия). Все препараты при-

Таблица 1

Характеристика фторхинолонов [8-12]

Антибактериальный
препарат

Фармакокинетика

Разовая доза, 
мг ч

Концентрация в крови, 
мкг/мл

Биодоступность,
%

Курс дозирования для людей

Моксифлоксацин 400 9-16 2,5-4,9 86-89 400 мг 1 раз в сутки, 5-14 дней

Спарфлоксацин 400 18-20 1,2-1,6 60 1-й день -  400 мг за 2 приема,
2-й и последующие дни -  200 мг 1 раз, 

до 10 дней

Пефлоксацин 400 6-14 3,8-4,1 чо о о о 800-1200 мг за 2-3 приема

Гемифлоксацин 320 7-10 0,7-2,6 70 320 мг 1 раз в сутки, 5-7 дней
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Таблица 2

Эффективность фторхинолонов при экстренной профилактике туляремии у морских свинок

Антибактериальный пре­
парат

Продолжительность 
курса, сут Суточная доза, мг

Кол-во животных Кол-во выжив­
ших животных,

%

Среднее время 
жизни погибших 

животных, сутв опыте погибло

Спарфлоксацин 5 8 -  1-й день, 4 -  2-5-е дни 10 1 90 10,0
7 8 -  1-й день, 4 -  2-7-е дни 10 0 100 0

Гемифлоксацин 5 6,4 10 6 40 11,3
7 6,4 10 4 60 22,0

Моксифлоксацин 5 8 10 4 60 17,0

7 8 10 6 40 24,7
Пефлоксацин 5 16 10 2 80 23,0

7 16 10 0 100 0

Контроль (без лечения) 10 10 0 6,0

меняли в пределах установленных сроков годности. 
Фармакокинетические характеристики фторхиноло­
нов и предписанные для каждого из них суточные 
дозы, кратность введения и продолжительность кур­
сов представлены в табл. 1.

Для оценки эффективности антибактериальных 
препаратов при экстренной профилактике и лечении 
экспериментальной туляремии использовали мор­
ских свинок массой 200-250 г. Животных заражали 
подкожно 2-суточной агаровой культурой Francisella 
tularensis (штамм 170) в дозе 120-160 ЛД50.

Введение спарфлоксацина, моксифлоксацина, 
пефлоксацина и гемифлоксацина с профилактиче­
ской целью начинали через 3-6 ч, при лечении -  че­
рез 24 ч после заражения. Дозы введения препарата 
выбирали в соответствии со схемой перерасчета на 
единицу поверхности тела, исходя из рекомендуе­
мых максимально переносимых суточных и курсо­
вых доз для человека [1]. Все фторхинолоны вводили 
перорально в виде взвеси в 1 % растворе крахмала с 
помощью шприца с иглой, на конце которой напая­
на олива. Суточную дозу пефлоксацина вводили в 2 
приема через 12 ч, остальные препараты -  только 1 
раз в сутки.

Продолжительность профилактического кур­
са введения фторхинолонов составляла 5 и 7 дней, 
лечебного -  10 и 14 сут. В каждой группе было по 
10 животных. показателем лечебной эффективности

препаратов являлся процент защиты (количество вы­
живших животных). Все животные, погибшие по­
сле заражения, а также умерщвленные по окончании 
срока наблюдения (30 сут после окончания лечения) 
подвергались патолого-анатомическому и бактерио­
логическому обследованиям.

результаты и обсуждение

Результаты исследования профилактической 
эффективности препаратов фторхинолонового ряда 
при экспериментальной туляремии у лабораторных 
животных представлены в табл. 2.

при экстренной профилактике туляремии у 
морских свинок спарфлоксацином количество вы­
живших животных составило 90 и 100 % при про­
должительности курсов 5 и 7 дней соответственно. 
Из остальных испытанных фторхинолонов только 
пефлоксацин обеспечивал высокую эффективность 
превентивного лечения (80 и 100 % выживших жи­
вотных при продолжительности курсов 5 и 7 дней 
соответственно).

Максимальная эффективность гемифлоксациа 
и моксифлоксацина при экстренной профилактике 
туляремии соответственно составляла 60 и 40 % при 
7-дневном курсе введения данных препаратов.

результаты исследований лечебной эффектив­
ности фторхинолонов на подкожно инфицированных

Таблица 3

Эффективность фторхинолонов при лечении экспериментальной туляремии у лабораторных животных

Антибактериальный
препарат

Продолжительность 
курса, сут Суточная доза, мг

Кол-во животных Кол-во выживших 
животных, %

Среднее время жизни 
погибших животных, 

сутв опыте погибло

Спарфлоксацин 10 8 -  1-й день, 4 -  2-10-е дни 10 1 90 26
14 8 -  1-й день, 4 -  2-14-е дни 10 0 100 -

гемифлоксацин 10 6,4 10 8 20 11,5
14 6,4 10 6 40 18

Моксифлоксацин 10 8 10 3 70 24,7
14 8 10 2 80 20

Пефлоксацин 10 16 10 2 80 9,5
14 16 10 1 90 18

Контроль (без лечения) 10 10 0 6,0
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культурой возбудителя туляремии морских свинках 
приведены в табл. 3.

Из представленных данных следует, что наиболь­
шей эффективностью при лечении эксперименталь­
ной туляремии у морских свинок характеризовался 
спарфлоксацин. При курсе лечения 14 дней выжили 
все животные, при курсе лечения 10 дней количество 
выживших животных составило 90 %, одно живот­
ное погибло на 26-е сутки с момента заражения.

Лечение экспериментальной туляремии пефлок- 
сацином с использованием курсов введения препа­
рата 10 и 14 дней обеспечило выживание 80 и 90 % 
животных соответственно. Моксифлоксацин при тех 
же условиях обеспечил выживание соответственно 
только 70 и 80 % животных, а гемифлоксацин ока­
зался наименее эффективным (20 и 40 % выживших 
животных соответственно), его применение лишь в 
2-3 раза увеличивало сроки жизни морских свинок 
по сравнению с таковыми у контрольных животных.

при вскрытии у всех выживших после 30 сут 
наблюдения морских свинок патоморфологическая 
картина туляремии отсутствовала, возбудитель в по­
севах из органов не обнаружен. В то время как в кон­
трольной группе (без лечения) у погибших животных 
в посевах из органов выявлены бактерии Fr. шШ^п- 
sis. Средняя продолжительность жизни контрольных 
животных составила 6,0 дней.

Таким образом, приведенные результаты иссле­
дований свидетельствуют о высокой эффективности 
спарфлоксацина и пефлоксацина при экстренной 
профилактике экспериментальной туляремии у мор­
ских свинок. Эти же препараты оказались наиболее 
эффективными и при лечении экспериментальной 
туляремии у лабораторных животных, особенно при 
курсе лечения в 14 дней (количество выживших жи­
вотных в этом случае составило 100 и 90 %, соот­
ветственно). Несколько меньшей эффективностью 
(80 % выживших животных) характеризовался мок- 
сифлоксацин при аналогичном курсе введения.

таким образом, в отношении туляремии спарф- 
локсацин и пефлоксацин обладают наибольшей про­
филактической и лечебной эффективностью из всех 
испытанных препаратов фторхинолонового ряда.
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The comparative assessment of fluoroquinolones efficacy in experi­
mental tularemia treatment was carried out. Sparfloxacin, pefloxacin and 
moxifloxacin were shown to be highly effective when treating this disease in 
test animals.
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