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Амфотерицин В (АТВ), представитель полиеновых макролидов, несмотря на более чем 60-летнюю историю использования, 
остается золотым стандартом для лечения тяжелых микозов. Терапия липосомальной (Л-АТВ) и дезоксихолатной (Д-АТВ) 
лекарственными формами АТВ характеризуется разным дозированием, токсическими проявлениями, сочетаемостью с экс-
тракорпоральными методами лечения, требующими выяснения особенностей их фармакокинетики (ФК) и мониторинга 
уровня в крови пациентов. 
Материал и методы. На основе ранее полученных антител разработан иммуноферментный анализ (ИФА) для определения 
АТВ в сыворотке крови. Чувствительность ИФА (IC50) и предел обнаружения ATB составили 6,3 и 0,1 нг/мл, соответствен-
но. Широкий диапазон анализа 1,0–49,2 нг/мл позволил измерять терапевтические концентрации препарата в пределах 0,2-
80,0 мг/л с точностью 81,9–105,8 %. Для определения общего уровня антимикотика в сыворотке крови в качестве пробопод-
готовки предложена простая процедура деструкции липосом и депротеинизации образцов. 
Результаты. С помощью разработанного метода проведено фармакокинетическое исследование у пациентов в критиче-
ском состоянии с инвазивным микозом, у которых терапия Л-АТВ/Д-АТВ сопровождалась экстракорпоральной мембранной 
оксигенацией (ЭКМО). 
Заключение. Предложенный ИФА пригоден в качестве средства за контролем уровня АТВ при назначении как дезоксихолат-
ной, так и липосомальной форм препарата.
Ключевые слова: терапевтический лекарственный мониторинг; иммуноанализ; амфотерицин В; инвазивный микоз; ЭКМО

Для цитирования: Буркин М.А., Суровой Ю.А., Алимов А.И., Царенко С.В., Гальвидис И.А. Мониторинг уровня амфоте-
рицина в у пациентов на ЭКМО при терапии липосомальной и дезоксихолатной формами препарата. Клиническая лабора-
торная диагностика. 2025; 70(12): 886-891
DOI: https://doi.org/10.51620/0869-2084-2025-70-12-886-891.
EDN: PMHVKM

Для корреспонденции: Буркин Максим Алексеевич, д-р биол. наук, гл. науч. сотрудник, зав. лаб., e-mail: burma68@yandex.ru
Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки.
Поступила 	 23.07.2025
Принята к печати 	 07.11.2025
Опубликовано 	 01.12.2025

Burkin M.A.1, Surovoy Yu.A.2, Alimov A.I.1,3, Tsarenko S.V.3, Galvidis I.A.1

MONITORING AMPHOTERICIN B LEVELS IN ECMO PATIENTS TREATED WITH LIPOSOMAL AND 
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Amphotericin B (ATB), a representative of polyene macrolides, despite more than 60 years of use, remains the gold standard for the 
treatment of severe fungal infections. Therapy with liposomal (L-ATB) and deoxycholate (D-ATB) ATB formulations is characterized 
by different dosages, toxic manifestations and compatibility with extracorporeal methods of treatment, requiring clarification of their 
pharmacokinetics (PK) and monitoring of the level in the blood of patients. 
Materials and methods. Based on previously obtained antibodies, an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) was developed 
to quantify ATB in blood serum. The sensitivity of ELISA (IC50) and the detection limit of ATB were 6.3 and 0.1 ng/ml, respectively. A 
wide dynamic range of the assay of 1.0–49.2 ng/ml made it possible to measure therapeutic concentrations of the drug in the range 
of 0.2–80.0 mg/l with an accuracy of 81.9–105.8 %. To determine the total level of antifungal in blood serum, a simple procedure of 
liposome destruction and sample deproteinization is proposed as a sample preparation. 
Results. Using the developed method, a pharmacokinetic study was conducted in critically ill patients with invasive mycosis, in whom 
L-ATB/D-ATB therapy was accompanied by extracorporeal membrane oxygenation (ECMO). 
Conclusion. The proposed ELISA is suitable as a means for monitoring the ATB level when prescribing both deoxycholate and 
liposomal forms of the drug.
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ВВЕДЕНИЕ 
Амфотерицин В (АТВ), представитель полиеновых 

макролидов является золотым стандартом для лечения 
тяжелых инвазивных микозов, в том числе системных. 
Несмотря на эффективность триазолов и эхиноканди-
нов для терапии микозов, в настоящее время АТВ об-
ладает самым широким спектром действия и низким 
потенциалом формирования резистентности [1].  Пре-
парат активен не только в отношении дрожжевых гри-
бов Candida spp., Cryptococcus spp., Malassezia spp., 
микромицетов Aspergillus spp., Fusarium spp., диморф-
ных грибов Blastomyces dermatidis, Coccidioides immitis 
и др., но и простейших рода Leishmania [2]. Хотя Can-
dida и Aspergillus spp. доминируют среди возбудителей 
микозов, в последнее время стали встречаться и более 
редкие виды (из порядка Mucorales-Rhizopus spp.) чув-
ствительные к АТВ [3].

Риску инвазивных микозов подвержены лица с вы-
раженной иммуносупрессией, сахарным диабетом, 
онкологическими заболеваниями.  Острые вирусные 
инфекции (грипп A/B, SARS-CoV-2), протекающие с 
тяжелым респираторным синдромом, являются факто-
рами риска развития микозов [4]. Особую группу риска 
представляют пациенты реанимации, подверженные 
длительной терапии антибиотиками широкого спектра 
действия. Экстракорпоральные методы лечения, часто 
дополняющие терапию таких пациентов, могут спо-

Рис.1.  Схема строения Л-АТВ.  Препарат 
равномерно распределен в двойном фосфо-
липидном слое липосомы

собствовать нарушению барьерных 
функций тканей и возникновению 
микотической инвазии [5].

Ограниченное применение АТВ 
за его более чем 60-летнюю исто-
рию связано с его плохой раство-
римостью, но включение в состав 
препарата дезоксихолата натрия 
(Д-АТВ) обеспечило раствори-
мость в водной среде и позволило 
создать инъекционную лекарствен-
ную форму.  Осталась существен-
ная нефро-, гепато- и гематотоксич-
ность препарата, обусловленная 
взаимодействием АТВ с холестери-
ном мембран клеток человека и на-
рушением целостности клеточных 

мембран.  Несмотря на то, что связывающая способ-
ность АТВ с эргостеролом в мембранах грибов пример-
но в 10 раз выше, чем с холестерином клеток человека, 
дозирование Д-АТВ ограничено 1 мг/кг. При этом тера-
пия не исключает осложнений в виде остановки сердца 
и поражения почек [2].

Улучшить терапевтическую эффективность и одно-
временно снизить токсичность удалось в результате 
разработки липосомального АТВ (Л-АТВ).  АТВ инте-
грирован в бислойную мембрану липосомы (pис.  1), 
присутствие холестерина в ее составе удерживает АТВ, 
ограничивая его взаимодействие с холестерином клеток 
человека, тем самым минимизируя его цитотоксичность.

Создание Л-АТВ решило проблему плохой раство-
римости АТВ, снизило токсичность по сравнению с 
Д-АТВ и позволило достигать более высоких концен-
траций препарата как в плазме, так и в тканях [2, 6]. 
В отчете о нежелательных лекарственных эффектах 
FDA за 2004-2024 годы отмечается, что при миними-
зации воздействия на почки, применение липосомаль-
ной формы АТВ увеличивает вероятность поражения 
печени, участвующую в липидном обмене, может при-
водить к доброкачественным, злокачественным ново-
образованиям и опухолям неизвестной природы [7].

Фунгицидная активность АТВ имеет концентраци-
онно-зависимый характер с нелинейной фармакокине-
тикой (ФК). Считается, что уровни максимальной кон-

центрации (Сmax) и площади под 
кривой зависимости концентрации 
от времени (AUC), достигаемые 
у пациентов, в основном соответ-
ствуют параметрам, полученным 
от здоровых добровольцев при до-
зах Л-АТВ 3-5 мг/кг/день, поэтому 
применение Л-АТВ не требует ру-
тинного клинического мониторин-
га. У детей, лиц с повышенной мас-
сой тела, в критическом состоянии, 
при терапии экстракорпоральными 
методами, данные о ФК препара-
та недостаточны и противоречи-
вы [8]. Редкие случаи инвазивного 
мукормикоза, сопровождающиеся 
высокой летальностью, не способ-
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ствуют накоплению информации об особенностях ФК 
АТВ [9]. Описание индивидуальной ФК дезоксихолат-
ной и липосомальной форм АТВ у пациентов реанима-
ции  при проведении экстракорпоральной мембранной 
оксигенации (ЭКМО), ограничивается единичными 
случаями, свидетельствующими о неоптимальных кон-
центрациях АТВ в организме при стандартном дозиро-
вании препарата [5].

Для дальнейших исследований в этом направле-
нии необходим простой и доступный в клинической 
лабораторной практике анализ для определения кон-
центрации Л-АТВ у пациентов. Использование хрома-
тографических методов для мониторинга Л-АТВ огра-
ничивается сложностью, высокой стоимостью анализа 
и доступностью оборудования. При проведении твер-
дофазной экстракции липосомальная форма препарата 
нарушает функционирование картриджа и приводит к 
искажению результатов [10] вплоть до невозможности 
определения уровня препарата [11].

Иммунохимические методы анализа обладают вы-
сокой чувствительностью, просты и более доступны 
для количественного определения АТВ в условиях кли-
нических лабораторий [12–14].  Имеются сообщения 
о создании иммуноферментного анализа (ИФА) для 
определения АТВ, но возможность мониторинга АТВ 
в сыворотке крови пациентов при назначении липосо-
мальной формы препарата с помощью иммуноанализа 
ранее не исследована.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ - применение ИФА для 
проведения лекарственного мониторинга и контроля 
терапии дезоксихалатной и липосомальной формами 
АТВ у пациентов с инвазивными микозом.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
В качестве стандарта использована субстанция АТВ 

(ФГБНУ НИИ по изысканию новых антибиотиков им. 
Гаузе, Москва), лекарственные формы представлены 
дезоксихолатом АТВ (ООО «Синтез» Курган, Россия) и 
липосомальным АТВ (Jodas Expoim, Pvt. Ltd., Индия). 
Для ИФА использованы козьи антитела к IgG кроли-
ка, конъюгированные с пероксидазой хрена (АК-ПХ) 
«Имтек» (Москва, Россия), двухкомпонентный раствор 
субстрата тетраметилбензидина (ТМБ) «Биосервис» 
(Москва, Россия), метанол (МеOH) (Fisher Chemical, 
Великобритания) в качестве эктрагента. Используемые 
буферы – для адсорбции на планшетах 0,05 М карбо-
натно-бикарбонатный буфер (КББ, pH 9,5), для отмыв-
ки планшетов и разбавления проб – фосфатно-солевой 
раствор (ФСБ, рН 7.2), содержащий 0,05% твина 20 
(ФСБ-T).

Сыворотки крови здоровых доноров и пациентов 
реанимации получены в Национальном медицинском 
исследовательском центре «Лечебно-реабилитаци-
онном центре» Минздрава РФ и в клинике МЕДСИ 
(Москва). Исследование проведено в соответствии с 
Хельсинкской декларацией, одобрено независимыми 
этическими комитетами клиник (протокол № 061 от 
22.01.2025 г. и протокол № 29 от 15.04.2021 г.). Фор-
ма информированного согласия подписана законными 
представителями пациентов. Пациенту № 1 (70 лет, 70 
кг) с инвазивным легочным микозом, вызванным As-
pergillius spр., Rhizopus spр., Л-АТВ вводился в дозе 

400 мг в день (5,7 мг/кг/день). Пациенту № 2 (19 лет, 
120 кг) с COVID-19 и вторичной инфекцией легких, 
спровоцированной Pseudomonas aeruginosa, Serratia 
marcescens, Rhizopus microspores, Д-АТВ вводился в 
дозе 2 мг/кг/день. У обоих пациентов терапия анти-
микотиками сочеталась с процедурой ЭКМО. Взятие 
образцов крови выполнено в стадии устойчивого рав-
новесия (steady state) в течение 24-часового интерва-
ла, до инфузии (0 ч) и в 9 временных точках между 
введениями АТВ.

Эффективность извлечения Л-АТВ при пробопод-
готовке исследована на панели сывороток здоровых 
добровольцев, обогащенных препаратом в широком 
диапазоне концентраций (2,0-80 мг/л) и анализируе-
мых в ИФА.  Подготовка образцов сыворотки крови 
перед анализом заключалась в разрушении мицелляр-
ных структур с высвобождением АТВ и преципитации 
белков сыворотки/плазмы для устранения возможных 
помех.  Для этого обогащенные сыворотки выдержи-
вались 1 ч в термостате при 37 0С, имитируя условия 
in vivo, затем к 100 мкл сыворотки добавляли 150 мкл 
MeOH, интенсивно встряхивали на вортексе в течение 
10 мин, центрифугировали в течение 5 мин при 10 тыс. 
об/мин (6900 g) в центрифуге СМ-50М (ELMI Ltd., 
Латвия).  Отделенный супернатант разводили в 1000 
раз ФСБ-Т и анализировали в ИФА.

Непрямой конкурентный ИФА выполняли в поли-
стироловых 96-луночных планшетах («Costar», США). 
Для адсорбции антигенного материала ячейки планше-
тов заполняли раствором в КББ и инкубировали 16 ч 
при 4 оС. Планшеты отмывали 3-5 раз ФСБ-Т, в лун-
ки вместе с растворами стандартов АТВ (1000-0,1 и 0 
нг/мл) и/или образцов в ФСБ-Т вносили рабочие рас-
творы антител в 1% БСА-ФСБ-Т. Планшеты помеща-
ли в термошейкер и инкубировали 1 ч при 25 оС. По-
сле отмывки лунки планшетов заполняли раствором 
АК-ПХ и инкубировали 1 ч при 37 оС. Для детекции 
ферментативной активности образованных иммунных 
комплексов, в ячейки вносили TMB/H2O2-содержащий 
субстратный раствор.  Через 30 минут ферментатив-
ную реакцию останавливали добавлением 100 мкл 5% 
серной кислоты и проводили фотометрию при 450 нм 
с помощью планшетного ридера. Уровень связывания 
антител в лунках с нулевой концентрацией (ВО) прини-
мали за 100%. Процент связывания антител для каждой 
концентрации вещества определяли по формуле:

% связывания антител = В/ВО×100.
За чувствительность анализа принимали показа-

тель, соответствующий концентрации половинного 
ингибирования связывания антител (IC50).  Пределом 
определения (ПО) анализа служила концентрация, от-
личающаяся от 100 % связывания антител (ВО) на тро-
екратную величину ошибки измерения: 

ПО = ВО–3×SD.
Диапазоном измерения анализа считали концентра-

ции аналита, обеспечивающие уровень связывания в 
пределах IC20-IC80.

Правильность измерения оценивали в тесте на из-
влечение с обогащенными образцами. Степень извле-
чения (СИ) вычисляли по формуле:

СИ=100%×(СИЗМ-СО)/СВНЕС, 
где: СИЗМ – концентрация, измеренная в анализе, СВНЕС 
– известная концентрация АТВ, введенного в образец.
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Программное обеспечение GraphPad Prism 9 ис-
пользовано для построения калибровочных кривых, 
статистического анализа, вычисления концентрации в 
образцах. Количественные показатели оценены вычис-
лением среднего значения и стандартного отклонения 
(M±SD).  Фармакокинетический анализ осуществля-
ли, используя программное обеспечение MonolixSuite 
2024 R1 (Lixoft SAS, Франция).

РЕЗУЛЬТАТЫ
ИФА реализован в виде непрямого конкурентного 

формата на основе кроличьих поликлональных анти-
тел к АТВ, конъюгированному со столбнячным ана-
токсином в реакции циклоприсоединения, и иммоби-
лизованного на полистироле 96-луночных планшетов 
конъюгата натамицина с желатиной (ЖЕЛ(пи)-НАТ) 
[13]. Анализ адаптирован для определения концентра-
ции общего АТВ в сыворотке крови пациента после на-
значения дезоксихолатной или липосомальной формы 
препарата, Л-АТВ (см. рис. 1). Рабочий диапазон ана-
лиза составил 1,0–49,2 нг/мл. Чувствительность ИФА 
(IC50) и предел обнаружения ATB составили 6,3 и 0,1 
нг/мл, соответственно (рис. 2).

В экспериментах с внесением лекарственных форм 
АТВ в сыворотку здоровых добровольцев и определе-
нием его концентрации в ИФА оценена точность про-
изводимых измерений. Разрушение мицелл и одновре-
менная депротеинизация образцов при помощи МеОН 
с последующим разведением образцов буфером ФСБ-Т 
в 40/400 раз обеспечивало эффективность извлечения 
Л-АТВ 81,9–98,5 % с коэффициентом вариации (КВ), 
не превышающим 10%, вполне сравнимую с извлече-
нием дезоксихолатной формы АТВ – 95,2–105,8 % при 
КВ < 10.4 % (табл. 1).

С помощью разработанного метода проведено ФК 
исследование у пациентов в критическом состоянии 
с инвазивным микозом, у которых терапия Л-АТВ и 
Д-АТВ сопровождалась процедурой ЭКМО.  Сравни-
тельные ФК профили Л-АТВ и Д-АТВ у пациентов 
на ЭКМО представлены на рис. 3, А, Б. Пиковая кон-
центрация Л-АТВ достигла 21,5 мкг/мл, минимальная 
сывороточная концентрация снижалась до 4,9 мкг/мл. 
Значение площади под ФК кривой за 24 часа AUC24 
составило 220 мг·ч/л.  При назначении Д-АТВ экспо-
зиция препарата оказалась втрое меньшей (AUC24=70,3 
мг·ч/л), максимальная концентрация достигала уровня 
4,3 мкг/мл.

Рис. 2. Калибровочная кривая ИФА 
количественного определения АТВ.

Т а б л и ц а  1
Эффективность извлечения (степень обнаружения) Л-АМВ в обо-

гащенных образцах сыворотки здоровых добровольцев

Лекарствен-
ная  
форма

Фактор 
разведения

Концентрация Л-АТВ (n = 4)

Введено, нг/мл СИ, % ± КВ,%

Л-АТВ 1000

80000 81,9 ± 3,7
50000 84,9 ± 9,5
20000 85,6 ± 10,0
10000 98,5 ± 5,8
2000 82,9 ± 3,6

Д-АТВ* 100
5000 99,2 ± 5,0
2000 105,8 ± 8,2
200 95,2 ± 10,4

Примечание. * - По результатам исследования, представленного 
ранее [13]. СИ – степень извлечения, КВ – коэффициент вариации.

Рис.  3. Фармакокинетические кривые у пациентов с микозом на 
ЭКМО терапии. А – пациент № 1 получал Л-АТВ, Б – пациент № 
2 получал Д-АТВ.

ОБСУЖДЕНИЕ
Недостаток новых эффективных 

антимикотиков в клинике обусловли-
вает необходимость оптимизации ис-
пользования имеющихся в настоящее 
время препаратов. До недавнего време-
ни Л-АТВ фактически использовался в 
качестве замены Д-АТВ с сохранением 
тех же схем внутривенного введения 
[9]. Для более полного понимания осо-
бенностей его применения при различ-
ных клинических ситуациях, необхо-
димы доступные методы определения 
концентрации АТВ в биожидкостях па-
циентов. Разработанный ИФА для коли-

чественного определения АТВ испытан на сыворотке 
крови пациента после терапии Л-АТВ. Этот же метод 
использован для определения концентрации Д-АТВ. 
АТВ в высокой степени (> 95 %) связывается с липо-
протеинами плазмы, сывороточным альбумином и α1-
кислым гликопротеином.  АТВ, связанный с белками 
плазмы или инкорпорированный в липосомы, является 
временной транспортной формой лекарства до его свя-
зывания с мишенью или элиминации из организма [10, 
13]. Общее количество АТВ в сыворотке крови возмож-
но определить только после деструкции липосом и дис-
социации белковых комплексов. Решение обоих задач 
достигнуто в результате воздействия органического 
растворителя, МеОН. В качестве пробоподготовки этот 
прием использовался для анализа Л-АТВ в ультравы-
сокоэффективной жидкостной хроматографии с фото-
диодным матричным детектированием [15]. Подобная 

пробоподготовка показала хорошие 
результаты для депротеинизации об-
разцов с Д-АТВ [13].  Эффективность 
предложенного подхода оценена в мо-
дельных экспериментах по извлечению 
аналита из сывороток добровольцев, 
обогащенных обеими лекарственными 
формами - Л-АТВ или Д-АТВ. Высокая 
чувствительность анализа позволяла 
минимизировать объем исследуемых 
образцов до нескольких микролитров 
и определять аналит в требуемых тера-
певтических концентрациях после раз-
ведения в 100 раз для Д-АТВ и в 1000 
раз для Л-АТВ. Независимо от вида ле-
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карственной.формы,.метод.позволял.ко-
личественно. определять. концентрацию.
общего.АТВ .

Для. апробации. разработанного. ана-
лиза.на.реальных.объектах.проведен.мо-
ниторинг.концентраций.Л-АТВ.и.Д-АТВ.
у. пациентов. с. инвазивным. микозом. на.
процедуре.ЭКМО ..Показано,.что.при.ре-
комендуемом. в. инструкции. режиме. до-
зирования.Л-АТВ,. средние. целевые.ФК.
показатели. (Cmax. ≥. 83. мкг/мл,. AUC. =.
555. мкг·ч/мл,. полученные. на. здоровых.
добровольцах.[16]),.у.пациентов.в.крити-
ческом.состоянии.не.достигаются.(табл ..
2) .. Как. показало. предыдущее. наблюде-

Т а б л и ц а . 2
Фармакокинетические параметры Л-АТB и Д-АТВ у пациентов на ЭКМО 

по данным литературы и инструкций к препаратам

ФК 
параметры

Лекарственная форма
Л-АТВ Д-АТВ

[16] * [18] [17] [19] [20] [13]
Доза.(мг/кг/день) 5 5,7 4 10 1 1 2
Сmax.(мкг/мл) 83.±.35,2 21,5 8,7 92,5 1,7–2,8 4,2 4,3
.AUC24.(мкг·ч/
мл) 555.±.311 220,3 133 - 14–29 - 70,3

Vd.(л/кг) 0,10.±.0,07 0,3 0,4 0,14 0,5–20 - 0,34
T.½.(ч) 6,8.±.2,1 7,6 18,3 11,6 15–27 - 16,1
CL.(мл/ч/кг) 11.±.6 27,4 16,2 8 10-30 - 14,6

Примечание. *.-.Результаты.настоящего.исследования .

ние,.приемлемое.значение.Смах.=.92,5.мг/л.достигнуто.
лишь.при.увеличении.дозы.Л-АТВ.в.два.раза.[17] .

Ранее.у.пациента.с.COVID-19.и.вторичной.инфек-
цией. легких. Rhizopus microspores,. терапия. Д-ATB. (2.
мг/кг/сутки).сочеталась.с.процедурой.ЭКМО.и.приве-
ла.к.значительному.увеличению.экспозиции.препарата.
по.сравнению.со.стандартной.дозировкой.(70,3.мг·ч/л.
vs .. 29. мг·ч/л),. что. обусловлено,. по-видимому,. малым.
объемом.распределения.препарата.[13] ..При.этом.мак-
симальная.концентрация.сопоставима.с.Смах.у.анало-
гичного.пациента.[20].при.стандартной.дозировке.(4,3.
и.4,2.мкг/мл) ..К.сожалению,.отсутствие.полноценного.
ФК.исследования.в.данной.работе.не.позволяет.объяс-
нить.этот.феномен .

Рекомендуемые. в. инструкциях. к. лекарственным.
препаратам. терапевтические. уровни. концентраций,. в.
результате. применения. Д-АТВ. и. Л-АТВ. достигаются.
с.использованием.стандартного.режима.дозирования.1.
мг/кг/день.и.3-5.мг/кг.в.день,.соответственно.[21] ..Ис-
следования.по.влиянию.ЭКМО.на.ФК.АТВ.(PubMed.за.
период. 1988-2024. гг .). ограничиваются. лишь. несколь-
кими.отчетами.с.противоречивыми.наблюдениями.(см ..
табл ..2) ..Описано.пять.клинических.случаев.примене-
ния.Л-АТВ.во.время.ЭКМО,.из.которых.лишь.два.оха-
рактеризованы.по.ФК ..Кроме.представленных,.есть.со-
общения.об.окклюзии.и.повреждении.фильтра.ЭКМО.в.
результате.прохождения.липосомальной.формы.АТВ.с.
критическим.снижением.концентрации.препарата.у.па-
циента,.что.вызывало.необходимость.увеличения.дозы.
или.смены.препарата.на.Д-АТВ.с.достижением.мини-
мальной.концентрации.3,8.мкг/мл.[11] ..На.основе.этой.
информации.в.рекомендациях.2024.года.предлагается.
увеличивать. дозы. Л-АТВ. (до. 5-8. мг/кг/день. и. выше).
при. проведении. ЭКМО. с. тщательным. мониторингом.
клинического.ответа.[22] .

Разработанный.тест.в.качестве.простого.и.доступ-
ного. аналитического. инструмента. может. оказаться.
полезен.для.пополнения.скудных.сведений.об.особен-
ностях.ФК.АТВ.при.экстракорпоральных.методах.лече-
ния.и.для.оптимизации.терапии.АТВ.в.зависимости.от.
вида.назначаемой.лекарственной.формы .

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Разработанный.метод.пригоден.для.терапевтичекого.

мониторинга.АТВ.после.назначения.как.дезоксихолат-
ной,. так. и. липосомальной.форм.препарата,. и. в. даль-
нейшем.может.использоваться.для.оптимизации.анти-
микотической.терапии.у.разных.групп.тяжелобольных.

пациентов ..Полученные.данные,.в.сравнении.с.данны-
ми. из. аналогичных. отчетов,. отражают. индивидуаль-
ную.вариабельность.фармакокинетики.как.Д-АТВ,.так.
и.Л-АТВ ..Необходимость.использования.терапевтиче-
ского. лекарственного.мониторинга. для.персонифици-
рованного.подбора.и.коррекции.дозировок.актуальна.у.
пациентов. реанимации,. особенно.при.проведении. те-
рапии.ЭКМО .
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