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ÓÂÀÆÀÅÌÛÅ ×ÈÒÀÒÅËÈ!

Â ñàìîì íà÷àëå 2017 ã. ìû ïîëó÷èëè èí-

ôîðìàöèþ îá óõîäå íà çàñëóæåíííóþ ïåíñèþ

÷ëåíà ðåäàêöèîííîãî ñîâåòà íàøåãî æóðíàëà,

ýêñïåðòà ÂÎÇ, ïðåçèäåíòà äâèæåíèÿ «Ôàðìà-

öåâòû áåç ãðàíèö», ïðåçèäåíòà «Ìåæäóíà-

ðîäíîãî îáùåñòâà ïî ôàðìàêîíàäçîðó» Ñòåíà

Îëññîíà (ã. Óïïñàëà, Øâåöèÿ).

Ïîñëå îêîí÷àíèÿ ìàãèñòðàòóðû è íå-

ñêîëüêèõ ëåò ïðåïîäàâàíèÿ â Óïïñàëüñêîì

óíèâåðñèòåòå ñ ó÷àñòèåì â íàó÷íûõ èññëåäî-

âàíèÿõ ïî òîêñèêîëîãèè, â 1978 ã. Ñòýí ñòàë

÷ëåíîì êîìàíäû Öåíòðà ìîíèòîðèíãà â Óï-

ïñàëå (UMC).

Çà 39 ëåò ñâîåé ðàáîòû â UMC Ñòåí ïðî-

âåë ìíîæåñòâî êîíñóëüòàöèé è ìåðîïðèÿòèé,

êîòîðûå ñîçäàëè è îáåñïå÷èëè êðåïêîå åäèí-

ñòâî ïðîôåññèîíàëîâ â ñôåðå áåçîïàñíîñòè

ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ âî âñåì ìèðå.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ Ñòåí Îëññîí ïîääåð-

æèâàåò òåñíûå ðàáî÷èå îòíîøåíèÿ ñ ÂÎÇ è ñ

ïðåäñòàâèòåëÿìè ãîñóäàðñòâ-÷ëåíîâ Ïðî-

ãðàììû ÂÎÇ ïî ìîíèòîðèíãó áåçîïàñíîñòè

ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ.

Ñòåí Îëññîí — ãëàâíûé èíèöèàòîð ñîçäà-

íèÿ è îðãàíèçàòîð îáðàçîâàòåëüíûõ ñåìèíà-

ðîâ â UMC íà ïðîòÿæåíèè ïðàêòè÷åñêè

20 ëåò. Îí ñïîñîáñòâîâàë ñîçäàíèþ ó÷åáíûõ

êóðñîâ ïî ôàðìàêîíàäçîðó â áîëåå ÷åì

40 ñòðàíàõ íà 5 êîíòèíåíòàõ.

Ñ 2012 ã. Ñòåí Îëññîí — ÷ëåí ãðóïïû

ñòðàòåãè÷åñêèõ ïðèîðèòåòîâ ãëîáàëüíîé Ïðî-

ãðàììû ÂÎÇ ïî áåçîïàñíîñòè âàêöèí. Ñòåí

ÿâëÿåòñÿ ïðèãëàøåííûì ïðîôåññîðîì Èí-

ñòèòóòà ïèùåâûõ ïðîäóêòîâ è ëåêàðñòâåíûõ

ñðåäñòâ â Êèòàå è ïî÷åòíûì ÷ëåíîì ôàðìà-

öåâòè÷åñêîãî ôàêóëüòåòà JSS-êîëëåäæà â

Èíäèè.

Ñòåí Îëññîí — äåéñòâèòåëüíûé ÷ëåí äâè-

æåíèÿ «Ôàðìàöåâòû áåç ãðàíèö», à ñ 2006 ã.

îí ÿâëÿåòñÿ ïðåçèäåíòîì øâåäñêîãî îòäå-

ëåíèÿ ýòîãî äâèæåíèÿ. Ñòåí òàêæå ÿâëÿåòñÿ

ðåäàêòîðîì íàó÷íûõ æóðíàëîâ «Uppsala

Reports» è «National Pharmacovigilance

Systems».

Ñ 2016 ã. Ñòåí Îëññîí ÿâëÿåòñÿ ïðåçèäåí-

òîì «Ìåæäóíàðîäíîãî îáùåñòâà ïî ôàðìàêî-

íàäçîðó» (IsoP).

Ðåäàêöèÿ æóðíàëà «Áåçîïàñíîñòü è ðèñê

ôàðìàêîòåðàïèè» áëàãîäàðèò Ñòåíà Îëññîíà

çà ìíîãîëåòíåå ïðîäóêòèâíîå ñîòðóäíè÷åñòâî

è òåïëûå äðóæåñêèå îòíîøåíèÿ ñ ÷ëåíàìè

ðåäàêöèè, è íàäååòñÿ, ÷òî îíè ñîõðàíÿòñÿ è

â áóäóùåì.

Ãëàâíûé ðåäàêòîð,

÷ëåí-êîðð. ÐÀÍ Ëåïàõèí Â.Ê.
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ðîññèéñêèõ êëèíè÷åñêèõ öåíòðîâ è ëèêâèäèðîâàòü ïðîáëåìû ñ êà÷åñòâîì ïðåäñòàâëÿåìûõ ìàòåðèà-

ëîâ. Ïðåäñòàâëåíû ðåêîìåíäàöèè ïî ýôôåêòèâíîìó ïðîâåäåíèþ àíàëèçà è îáîáùåíèÿ ìàòåðèàëîâ ïî

áåçîïàñíîñòè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, ïîçâîëÿþùèå îïåðàòèâíî ïðèíè-

ìàòü íàó÷íî îáîñíîâàííûå ðåøåíèÿ â ÷àñòè ïîäãîòîâêè ðåêîìåíäàöèé ïî ïðèíÿòèþ àäìèíèñòðà-

òèâíûõ ìåð â ñôåðå ôàðìàêîíàäçîðà êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé. Ðåêîìåíäóåìûå ñïåöèàëèçàöèè êàä-

ðîâ (ñ ó÷åòîì îïûòà ïðîâåäåííîé ðàáîòû) — àêóøåð-ãèíåêîëîã, ïåäèàòð, íåâðîëîã, ðåàíèìàòîëîã, îí-

êîëîã, ìèêðîáèîëîã, áèîõèìèê.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àíàëèç; îáîáùåíèå; áåçîïàñíîñòü; êëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå; ëåêàðñòâåííîå ñðåä-

ñòâî; ðàçðàáàòûâàåìûé ïðåïàðàò; ñåðüåçíîå íåæåëàòåëüíîå ÿâëåíèå; ñåðüåçíàÿ íåæåëàòåëüíàÿ ðåàê-

öèÿ; îò÷åò ïî áåçîïàñíîñòè ðàçðàáàòûâàåìîãî ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà.

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå: Îëåôèð ÞÂ. Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî àíàëèçà è îáîáùåíèÿ ìàòåðèà-

ëîâ ïî áåçîïàñíîñòè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé. Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè 2017; 5 (1): 5–10.

Åæåãîäíûé îáúåì ïðîâîäèìûõ â Ðîññèé-

ñêîé Ôåäåðàöèè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé

(ÊÈ) ðàçðàáàòûâàåìûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ

(ËÑ) äëÿ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ (ÌÏ) ìî-

æåò áûòü îöåíåí ïî êîëè÷åñòâó âûäàííûõ

ðàçðåøåíèé íà èõ ïðîâåäåíèå: 700–900 åæå-

ãîäíî. Ýòè ðàçðåøåíèÿ âûäàþòñÿ Ìèíèñòåð-

ñòâîì çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðà-

öèè (Ìèíçäðàâîì Ðîññèè) íà îñíîâàíèè íà-

ëè÷èÿ äâóõ ïîëîæèòåëüíûõ ýêñïåðòíûõ

çàêëþ÷åíèé — ïî ðåçóëüòàòàì íàó÷íîé ýêñ-

ïåðòèçû, ïðîâîäèìîé â ÔÃÁÓ «Íàó÷íûé

öåíòð ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðè-

ìåíåíèÿ» Ìèíçäðàâà Ðîññèè (ÍÖÝÑÌÏ),

è ïî ðåçóëüòàòàì ýòè÷åñêîé ýêñïåðòèçû,

ïðîâîäèìîé â Ñîâåòå ïî ýòèêå Ìèíçäðàâà

Ðîññèè (ÑÝ).

ÊÈ â Ðîññèè ïðîâîäÿòñÿ èõ îðãàíèçàòîðà-

ìè ëèáî ëîêàëüíî — â îäíîì èëè â íåñêîëü-

êèõ àêêðåäèòîâàííûõ Ìèíçäðàâîì Ðîññèè

ðîññèéñêèõ êëèíè÷åñêèõ öåíòðàõ (ÐÊÖ),

ëèáî — â Ðîññèè, êàê â îäíîé èç ñòðàí ïðîâå-

äåíèÿ ìåæäóíàðîäíûõ ìíîãîöåíòðîâûõ êëè-

íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé (ÌÌÊÈ), ïðè êîòî-

ðûõ ÊÈ ïðîâîäÿòñÿ êàê â ðîññèéñêèõ, òàê è â

çàðóáåæíûõ ÊÖ (ÇÊÖ). Ñðåäè âñåõ ÊÈ, íà

ïðîâåäåíèå êîòîðûõ Ìèíçäðàâ Ðîññèè âûäà-

åò ðàçðåøåíèÿ, äîëÿ ÌÌÊÈ ñîñòàâëÿåò åæå-

ãîäíî ïðèìåðíî 30–40%.

Âûñîêîå êà÷åñòâî ÊÈ, ïðîâîäèìûõ â Ðîñ-

ñèè, ïîäòâåðæäàåòñÿ ðåçóëüòàòàìè êîíòðîëÿ

èõ ñîîòâåòñòâèÿ òðåáîâàíèÿì ðîññèéñêîãî è

ìåæäóíàðîäíîãî (â ñëó÷àå ÌÌÊÈ) çàêîíîäà-

òåëüñòâà, â òîì ÷èñëå — êîíòðîëåì ñîîòâåòñò-

ÎÁÇÎÐÛ È ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ
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âèÿ òðåáîâàíèÿì Ïðàâèë íàäëåæàùåé êëèíè-

÷åñêîé ïðàêòèêè (GCP). Ýòîò êîíòðîëü îñó-

ùåñòâëÿåòñÿ ïðè ïðîâåäåíèè àóäèòîâ è

ïðîâåðîê ðîññèéñêèìè è çàðóáåæíûìè êîí-

òðîëèðóþùèìè îðãàíèçàöèÿìè.

Ïðèìåíåíèå ëþáûõ ËÑ â ëþáîì ÊÈ (â òîì

÷èñëå ïðîâåäåííûõ â ïîëíîì ñîîòâåòñòâèè ñ

òðåáîâàíèÿìè GCP) ñîïðÿæåíî ñ ðèñêîì âîç-

íèêíîâåíèÿ íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé (Íß) ó

èñïûòóåìûõ, âêëþ÷àÿ ðèñê âîçíèêíîâåíèÿ

ñåðüåçíûõ Íß (ÑÍß), ê êîòîðûì îòíîñÿòñÿ:

ñìåðòü èñïûòóåìîãî èëè âîçíèêíîâåíèå óãðî-

çû åãî æèçíè, ïîòðåáíîñòè â åãî ãîñïèòàëèçà-

öèè èëè â åå ïðîäëåíèè; èíâàëèäèçàöèÿ èëè

íàðóøåíèå òðóäîñïîñîáíîñòè èñïûòóåìîãî;

ðàçâèòèå âðîæäåííûõ ïîðîêîâ ðàçâèòèÿ èëè

èíûå êëèíè÷åñêè çíà÷èìûå ñîáûòèÿ.

Â ñëó÷àå óñòàíîâëåíèÿ âûñîêîé ñòåïåíè

äîñòîâåðíîñòè ïðè÷èííî-ñëåäñòâåííîé ñâÿçè

(ÑÄ ÏÑÑ) ìåæäó ïðèìåíåíèåì ËÑ ó èñïûòóå-

ìîãî è ðàçâèòèåì ó íåãî Íß, êîíñòàòèðóåòñÿ

âîçíèêíîâåíèå íåæåëàòåëüíîé ðåàêöèè (ÍÐ)

íà ËÑ. Èíôîðìàöèÿ î ÍÐ íà ËÑ ñ óêàçàíèåì

âîçìîæíîé ÷àñòîòû èõ âîçíèêíîâåíèÿ, óñòà-

íîâëåííàÿ ïðè ïðîâåäåíèè ÊÈ èëè ïðè ïðîâå-

äåíèè ïîñòðåãèñòðàöèîííîãî ìîíèòîðèíãà,

âêëþ÷àåòñÿ â åæåãîäíûé (èëè çàêëþ÷èòåëü-

íûé â ñëó÷àå îêîí÷àíèÿ ÊÈ) Îò÷åò ïî áåçî-

ïàñíîñòè ðàçðàáàòûâàåìîãî ËÑ (DSUR), â

Îò÷åò î ïðîâåäåííîì ÊÈ, è èñïîëüçóåòñÿ äëÿ

ïðîâåäåíèÿ îöåíêè îòíîøåíèÿ ïîòåíöèàëü-

íîé ïîëüçû ê âîçìîæíîìó ðèñêó ïðèìåíåíèÿ

ýòîãî ËÑ (ÎÏÐ) èëè äëÿ îöåíêè äèíàìèêè

ÎÏÐ, à â äàëüíåéøåì — â òåêñò èíñòðóêöèè

ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ýòîãî ËÑ.

DSUR è èíäèâèäóàëüíûå ñîîáùåíèÿ î

ñëó÷àÿõ âîçíèêíîâåíèÿ ÑÍß íà ËÑ (ICSR)

ïðè ïðîâåäåíèè ÊÈ íàïðàâëÿþòñÿ â óñòàíîâ-

ëåííûå ñðîêè îðãàíèçàöèåé ïîëó÷èâøåé ðàç-

ðåøåíèå Ìèíçäðàâà Ðîññèè íà ïðîâåäåíèå

ÊÈ (ðàçðàáîò÷èêîì) â Ðîñçäðàâíàäçîð, à òàê-

æå â Ìèíçäðàâ Ðîññèè (äëÿ ÑÝ) è â ëîêàëü-

íûå ýòè÷åñêèå êîìèòåòû (ËÝÊè), ëèáî (äëÿ

ÊÈ, çàÿâëåíèÿ î ïîëó÷åíèè ðàçðåøåíèé íà

ïðîâåäåíèå êîòîðûõ áûëè íàïðàâëåíû ðàçðà-

áîò÷èêîì â Ìèíçäðàâ Ðîññèè ïîñëå 5 ñåíòÿá-

ðÿ 2016 ã.) — â íåçàâèñèìûå ýòè÷åñêèå êîìè-

òåòû (ÍÝÊè).

Öåëü èññëåäîâàíèÿ — ïðîâåäåíèå àíàëè-

çà è îáîáùåíèÿ ìàòåðèàëîâ ïî áåçîïàñíîñòè

ËÑ äëÿ ÌÏ, ïîëó÷åííûõ â ðàìêàõ ÊÈ, è íà-

ïðàâëåííûõ îðãàíèçàöèÿìè, ïðîâîäÿùèìè

ÊÈ â Ìèíçäðàâ Ðîññèè äëÿ ÑÝ â

2012–2016 ãã.

Îñíîâíûå çàäà÷è èññëåäîâàíèÿ ðåøàëèñü

ïîýòàïíî.

Â 2012 ã. ðåøàëàñü çàäà÷à ïî âûÿâëåíèþ

ïðîáëåì ñ îòïðàâêîé è êà÷åñòâîì ICSR è

DSUR èç ÐÊÖ è ÇÊÖ. Â 2013 ã. ðåøàëàñü çà-

äà÷à ïî ñîçäàíèþ ýëåêòðîííûõ áàç äàííûõ

äëÿ òàêîãî ðîäà ìàòåðèàëîâ ìàòåðèàëîâ â ñî-

ñòàâå ñèñòåìû äîêóìåíòîîáîðîòà ÍÖÝÑÌÏ è

çàòåì â ðàìêàõ Ãîñóäàðñòâåííîãî ðååñòðà ËÑ.

Â 2014 ã. ðåøàëàñü çàäà÷à ïî ñîâåðøåíñòâî-

âàíèþ ïîäõîäîâ ê àíàëèçó è îáîáùåíèþ ìà-

òåðèàëîâ ïî áåçîïàñíîñòè ÊÈ, â 2015 ã. îñó-

ùåñòâëÿëàñü ðåàëèçàöèÿ ðàçðàáîòàííûõ ïîä-

õîäîâ, à â 2016 ã. ïðîâîäèëàñü îïòèìèçàöèÿ

ýòîé äåÿòåëüíîñòè.

Äàííûìè äëÿ àíàëèçà è îáîáùåíèÿ â

2012 ã. ñòàëè 4 509 ìàòåðèàëîâ — îáðàùåíèÿ

ðàçðàáîò÷èêîâ, ñîäåðæàùèå ICSR è DSUR,

ïîñòóïèâøèå â Ìèíçäðàâ Ðîññèè äëÿ ÑÝ ñ

1 èþëÿ ïî 5 äåêàáðÿ 2012 ã., à çàòåì åùå

711 òàêèõ äîêóìåíòîâ, ïîñòóïèâøèõ ñ 6 ïî

31 äåêàáðÿ 2012 ã. Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî

ñîòðóäíèêàìè ÍÖÝÑÌÏ àíàëèçà ýòèõ ìàòå-

ðèàëîâ ñ èñïîëüçîâàíèåì ñîâðåìåííûõ ìåòî-

äîâ èññëåäîâàíèÿ [1–11] ïîçâîëèëè âûÿâèòü

íàëè÷èå äâóõ îñòðûõ ïðîáëåì: ïðîáëåìó íèç-

êîãî êà÷åñòâà ÷àñòè ìàòåðèàëîâ, îòïðàâëÿå-

ìûõ èç ÐÖ è ÇÖ (â ò.÷. — íåïðàâèëüíàÿ îöåí-

êà ÑÄ ÏÑÑ, ñëó÷àè ïîð÷è ðàçðàáîò÷èêàìè íî-

ñèòåëåé èíôîðìàöèè, è äð.), è ïðîáëåìó

íåäîñòàòî÷íîãî óðîâíÿ ðåïîðòèðîâàíèÿ èç

ÐÊÖ, êîòîðûé â 2012 ã. ñîñòàâèë âñåãî 3 äîêó-

ìåíòà èç 4509, ò.å. < 0,1 % îò îáùåãî êîëè÷å-

ñòâà ìàòåðèàëîâ, ïîñòóïàâøèõ â ïîäàâëÿþ-

ùåì êîëè÷åñòâå ñëó÷àåâ èç ÇÊÖ.

Âûÿâëåííûå ïðîáëåìû ñòàëè îñíîâàíèåì

äëÿ ðàçðàáîòêè è èñïîëíåíèÿ êîððåêòèðóþ-

ùèõ äåéñòâèé â ôîðìå èíôîðìèðîâàíèÿ

Ìèíçäðàâà Ðîññèè, ÑÝ, Ðîñçäðàâíàäçîðà,

ðàçðàáîò÷èêîâ íà ïðîâîäèìûõ â ÍÖÝÑÌÏ

îáðàçîâàòåëüíûõ ñåìèíàðàõ, ïîäãîòîâêîé îò-

÷åòîâ ïî íàó÷íîé ðàáîòå â ðàìêàõ ãîñóäàðñò-

âåííîãî çàäàíèÿ, ïóáëèêàöèåé îáîáùåííûõ

äàííûõ â æóðíàëàõ, à òàêæå èõ ïðåäñòàâ-

ëåíèåì â ôîðìå äîêëàäîâ íà âíåøíèõ êîí-

ôåðåíöèÿõ.

Ðåçóëüòàòû àíàëèçà ìàòåðèàëîâ, ïîñòóïèâ-

øèõ â Ìèíçäðàâ Ðîññèè â 2013 ã. (10 508 îáðà-

ùåíèé ðàçðàáîò÷èêîâ, ñîäåðæàùèõ â ñâîåì
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ñîñòàâå 14 630 ICSR è DSUR) ïîêàçàëè, ÷òî

ïðîâåäåííûå â êîíöå 2012 ã. Ìèíçäðàâîì

Ðîññèè, ÍÖÝÑÌÏ, ÑÝ è Ðîñçäðàâíàäçîðîì

êîððåêòèðóþùèå ìåðîïðèÿòèÿ ïîçâîëèëè

áûñòðî è ýôôåêòèâíî ëèêâèäèðîâàòü âûÿâ-

ëåííûå ïðîáëåìû — ðåïîðòèðîâàíèå èç ÐÊÖ

óâåëè÷èëîñü â 11 ðàç óæå çà 1-é êâ. 2013 ã.,

è åùå ðàç óäâîèëîñü ê êîíöó 2013 ã., òî åñòü

óâåëè÷èëîñü â 22 ðàçà çà 2013 ã. Ïðè ýòîì

òàêæå áûëî óñòàíîâëåíî ïðèâåäåíèå âñåìè

ðàçðàáîò÷èêàìè êà÷åñòâà ïðåäñòàâëÿåìûõ

ìàòåðèàëîâ ê óðîâíþ íàäëåæàùèõ ðåãóëÿòîð-

íûõ òðåáîâàíèé, ÷òî â ðàâíîé ñòåïåíè ñòàëî

îòíîñèòüñÿ ê ÐÊÖ è ê ÇÊÖ. Äëÿ õðàíåíèÿ ïî-

ñòóïàþùèõ äàííûõ, èõ àíàëèçà è îáîáùåíèÿ

â ÍÖÝÑÌÏ áûëà ñîçäàíà áàçà äàííûõ «ÑÍß

ÊÈÁËÑ», à â ðàìêàõ Ãîñóäàðñòâåííîãî ðååñò-

ðà ËÑ áûëà ñîçäàíà áàçà äàííûõ «Ðååñòð äî-

êóìåíòîâ ïî áåçîïàñíîñòè ÊÈ», äîñòóïíàÿ

äëÿ ðàçðàáîò÷èêîâ íà ñàéòå http://grls.rosmin-

zdrav.ru/CISNYReg.aspx.

Â 2014 ã. â ÍÖÝÑÌÏ ñîâåðøåíñòâîâàëèñü

ïîäõîäû ê àíàëèçó è îáîáùåíèþ ìàòåðèàëîâ

ïî áåçîïàñíîñòè ÊÈ [11]. Ðåçóëüòàòû àíàëèçà

ýòèõ ìàòåðèàëîâ, ïðåäñòàâëåííûõ 8990 îáðà-

ùåíèÿìè ðàçðàáîò÷èêîâ, ñîäåðæàùèìè â ñâî-

åì ñîñòàâå 14863 ICSR è DSUR, ïîäòâåðäèëè

äîñòèæåíèå íàäëåæàùåãî óðîâíÿ êà÷åñòâà

èíôîðìàöèè â ÐÊÖ è ÇÊÖ è óâåëè÷åíèå åå

ïîñòóïëåíèÿ èç ÐÊÖ. Ñîâåðøåíñòâîâàíèå

ïîäõîäîâ ê àíàëèçó çàêëþ÷àëîñü â ðàçðàáîòêå

è âíåäðåíèè àâòîìàòè÷åñêîé ñòàòèñòè÷åñêîé

îáðàáîòêè ïîñòóïàþùèõ äàííûõ, ÷òî ïîçâî-

ëèëî îïòèìèçèðîâàòü ðàáîòó ñîòðóäíèêîâ

ÍÖÝÑÌÏ è ïîâûñèòü òî÷íîñòü ïðîâîäèìûõ

èìè îáîáùåíèé.

Â 2015 ã. ïðàêòè÷åñêàÿ ðåàëèçàöèÿ ðàçðà-

áîòàííûõ â ÍÖÝÑÌÏ ïîäõîäîâ ê àíàëèçó è

îáîáùåíèþ ìàòåðèàëîâ ïî áåçîïàñíîñòè ÊÈ

áûëà íàïðàâëåíà íà ðàáîòó ñ 7367 ïîñòóïèâ-

øèìè îáðàùåíèÿìè ðàçðàáîò÷èêîâ, ñîäåðæà-

ùèìè â ñâîåì ñîñòàâå 15693 ICSR è DSUR.

Ýòà äåÿòåëüíîñòü çàêëþ÷àëàñü â åæåäíåâíîì

8-÷àñîâîì òðóäå 4–6 âûñîêîñïåöèàëèçèðîâàí-

íûõ ñîòðóäíèêîâ Öåíòðà ýêñïåðòèçû áåçî-

ïàñíîñòè ËÑ (ÖÝÁËÑ) ÖÍÝÑÌÏ — êëèíè÷å-

ñêèõ ôàðìàêîëîãîâ ñ õîðîøèì çíàíèåì àíã-

ëèéñêîãî ÿçûêà (äëÿ ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà

ìàòåðèàëîâ èç ÇÊÖ). Ïèêîâûå óâåëè÷åíèÿ

ïîñòóïëåíèÿ ìàòåðèàëîâ è ðàáîòà ïî èõ îáîá-

ùåíèþ ïåðèîäè÷åñêè òðåáîâàëà äîïîëíè-

òåëüíîãî ïîäêëþ÷åíèÿ åùå 4–6 ñîòðóäíèêîâ

ÖÝÁËÑ. Âñå ñîòðóäíèêè ðàáîòàëè â óñëîâèÿõ

îòêðûòîãî îôèñà äëÿ ñâîáîäíîé êîììóíèêà-

öèè ïðè îáñóæäåíèè ñëîæíûõ ñëó÷àåâ íå-

ñêîëüêèìè (îáû÷íî — âñåìè) ñïåöèàëèñòàìè

ñ ðàçëè÷íîé êëèíè÷åñêîé ñïåöèàëèçàöèåé.

Ðåçóëüòàòû àíàëèçà è îáîáùåíèÿ åæåíåäåëü-

íî ïðåäñòàâëÿëèñü ÍÖÝÑÌÏ â Ìèíçäðàâ

Ðîññèè, â ÑÝ è â Ðîñçäðàâíàäçîð. Ïðè âûÿâ-

ëåíèè èíôîðìàöèè ýêñòðåííîãî õàðàêòåðà,

ëèáî ïðè èñïîëíåíèè çàäàíèé îò âûøåóêà-

çàííûõ îðãàíèçàöèé ïî îòäåëüíûì ãðóïïàì

ðàçðàáàòûâàåìûõ ËÑ èëè îòäåëüíûì ËÑ,

îáîáùåííàÿ èíôîðìàöèÿ ïðåäñòàâëÿëàñü ðå-

ãóëÿòîðàì íåìåäëåííî. Òàêæå áûëà ïðîäîë-

æåíà ïðàêòèêà èíôîðìèðîâàíèÿ ðàç-

ðàáîò÷èêîâ ïî îïèñàííûì âûøå êàíàëàì

êîììóíèêàöèè.

Â 2016 ã. äàííûå äëÿ àíàëèçà ìàòåðèàëîâ

ñîñòàâèëè 6188 îáðàùåíèé, ïîñòóïèâøèõ îò

ðàçðàáîò÷èêîâ è ñîäåðæàùèõ â ñâîåì ñîñòàâå

12046 ICSR è DSUR. Ðóêîâîäñòâîì ÍÖÝÑÌÏ

áûëî ïðèíÿòî ðåøåíèå î ââîäå âñåé ïåðâè÷-

íîé èíôîðìàöèè â áàçó äàííûõ êëèíè÷åñêèì

ôàðìàêîëîãîì ÍÖÝÑÌÏ, ñ ïîñëåäóþùåé

ïåðåäà÷åé ïåðâè÷íûõ äàííûõ â àðõèâ. Ýòî

ïîçâîëèëî ñäåëàòü ðàáîòó ñîòðóäíèêîâ

ÍÖÝÑÌÏ áîëåå óäîáíîé äëÿ àíàëèçà ìàòå-

ðèàëîâ, íî ïîâëåêëî çà ñîáîé óâåëè÷åíèå íà-

ãðóçêè íà ïåðñîíàë, êîòîðîå êîìïåíñèðîâà-

ëîñü åãî âûñîêîé êâàëèôèêàöèåé.

Òàêèì îáðàçîì, çà ïåðèîä ñ 1 èþëÿ 2012 ã.

ïî 31 äåêàáðÿ 2016 ã. â ÍÖÝÑÌÏ áûë ïðîâå-

äåí àíàëèç è îáîáùåíèå 38273 îáðàùåíèé

ðàçðàáîò÷èêîâ, ñîäåðæàùèõ â ñâîåì ñîñòàâå

62462 ICSR è DSUR, à òàêæå áûë ðåàëèçîâàí

êîìïëåêñ ìåðîïðèÿòèé ïî îðãàíèçàöèè ïîä-

ãîòîâêè ðåêîìåíäàöèé ïî âûðàáîòêå àäìèíè-

ñòðàòèâíûõ ðåøåíèé â ñôåðå áåçîïàñíîñòè

êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ÷òî ïîçâîëèëî

ñäåëàòü çàêëþ÷åíèå â ôîðìå ñëåäóþùèõ

âûâîäîâ:

1. Óñòàíîâëåíû ïðîáëåìû ñ íåäîñòàòî÷-

íûì êîëè÷åñòâîì (<0,1 %) ìàòåðèàëîâ ïî

áåçîïàñíîñòè ÊÈ, ïîñòóïàâøèõ â 2012 ã. èç

ÐÊÖ â Ìèíçäðàâ Ðîññèè äëÿ ÑÝ, è íèçêîå êà-

÷åñòâî ìàòåðèàëîâ îò ÷àñòè ÐÊÖ è ÇÊÖ.

2. Â 2013 ã. êîìïëåêñ ýêñòðåííî ïðèíÿ-

òûõ ìåð ïîçâîëèë óâåëè÷èòü â 22 ðàçà êîëè-

÷åñòâî ìàòåðèàëîâ ÊÈ, ïîñòóïàþùèõ èç

ÐÊÖ, è ëèêâèäèðîâàòü ïðîáëåìû ñ êà÷åñòâîì

ïðåäñòàâëÿåìûõ ìàòåðèàëîâ, êîòîðîå â íà-

ñòîÿùåå âðåìÿ ÿâëÿåòñÿ îäèíàêîâî ïðèåìëå-

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî àíàëèçà è îáîáùåíèÿ ìàòåðèàëîâ ïî áåçîïàñíîñòè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé
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ìûì ó âñåõ ðàçðàáîò÷èêîâ — îðãàíèçàöèé

ïðîâîäÿùèõ ÊÈ, â òîì ÷èñëå ÌÌÊÈ.

3. Ðàçðàáîòàííûå ïîäõîäû ê àíàëèçó è

îáîáùåíèþ ìàòåðèàëîâ ïî áåçîïàñíîñòè ÊÈ è

èõ ïîñëåäóþùàÿ îïòèìèçàöèÿ ïîçâîëèëè

îïðåäåëèòü ÷èñëåííîñòü âûñîêîñïåöèàëèçè-

ðîâàííûõ êëèíè÷åñêèõ ôàðìàêîëîãîâ ñî çíà-

íèåì àíãëèéñêîãî ÿçûêà äëÿ îáåñïå÷åíèÿ ïî-

ñòîÿííîãî åæåäíåâíîãî îïåðàòèâíîãî ðàñ-

ñìîòðåíèÿ òàêèõ ìàòåðèàëîâ — íå ìåíåå

4 øòàòíûõ åäèíèö ïðè óñëîâèè ââîäà èíôîð-

ìàöèè â óäîáíóþ äëÿ ðàáîòû ýëåêòðîííóþ

áàçó äàííûõ. Îïòèìàëüíîå êàäðîâîå îáåñïå-

÷åíèå — 6 øòàòíûõ ñîòðóäíèêîâ, èìåþùèå

ðàçëè÷íóþ ñïåöèàëèçàöèþ.

4. Ïðîàíàëèçèðîâàíà è îáîáùåíà èíôîð-

ìàöèÿ î áåçîïàñíîñòè ðàçðàáàòûâàåìûõ

ËÑ — 62 462 ìàòåðèàëà îáû÷íî âûñîêîãî êà-

÷åñòâà, êîòîðûå ïîçâîëÿþò ïðîâåñòè îöåíêó

áåçîïàñíîñòè ýòèõ ËÑ, ðàçðàáàòûâàåìûõ â

ñòðàíàõ-ó÷àñòíèêàõ ICH â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ

5 ëåò.

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåííîå èññëåäîâà-

íèå ïîçâîëèëî äîñòè÷ü ïîñòàâëåííîé öåëè

èññëåäîâàíèÿ, èìåþùåãî áîëüøîå ïðàêòè÷å-

ñêîå çíà÷åíèå äëÿ îáåñïå÷åíèÿ ëåêàðñò-

âåííîé áåçîïàñíîñòè ãðàæäàí Ðîññèéñêîé

Ôåäåðàöèè.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ áûëè ïðåäñòàâ-

ëåíû ñîòðóäíèêàìè ÍÖÝÑÌÏ íà êîíôåðåí-

öèè ÐåãËåê-2016, íà ñåêöèÿõ Ó÷åíîãî ñîâåòà

è â îò÷åòàõ ÍÖÝÑÌÏ, â ïóáëèêàöèÿõ â ðå-

öåíçèðóåìûõ æóðíàëàõ, â Ðóêîâîäñòâå ïî

ýêñïåðòèçå ËÑ, íà îáðàçîâàòåëüíûõ ñåìèíà-

ðàõ ÍÖÝÑÌÏ.
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Abstract: The article presents the results of the Federal State Budgetary Institution «Scientific Centre for Ex-

pert Evaluation of Medicinal Products», Ministry of Health of Russia of the analysis and generalization of ma-

terials on the safety of clinical trials of medicines for medical use (including international multi-center clini-

cal trials), permits for which were issued by the Ministry of Health of Russia. Study materials consist of

38273 submissions of developers of medicines, containing information about 62462 the occurrence of serious

adverse events and serious adverse reactions to new drugs, and safety update reports from 1 July 2012 to 31

December 2016. The results of the analysis and generalization of obtained with the use of modern methods of

investigation allowed the authors to establish the existence of quantitative and qualitative problems with mate-

rial of safety clinical studies in 2012–2013. It is shown that already in 2013 the complex was developed and

implemented measures helped to solve the identified problems: to increase by 22 times the number of clinical

trial materials received from the Russian clinical centers and eliminate problems with the quality of the sub-

missions, which is currently equally acceptable for all developers and organizations conducting clinical re-

search. Recommendations for effective analysis and synthesis of the material safety clinical studies of medici-

nal products by the regulatory authorities, allowing to quickly make evidence-based decisions in relation to the

preparation of recommendations for adoption of administrative decisions in the field of pharmacovigilance

and clinical research.

Key words: analysis, synthesis, drug, safety, clinical trials, medicines, serious adverse event, serious adverse

reaction.
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ÈÍÃÈÁÈÒÎÐÛ ÊÎ-ÒÐÀÍÑÏÎÐÒÅÐÎÂ SGLT-2:

ÊÎÍÒÐÎËÜ ÓÐÎÂÍß ÃËÈÊÅÌÈÈ
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Ïåðâûé Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè È. Ì. Ñå÷åíîâà

Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

2 Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå «Íàó÷íûé öåíòð ýêñïåðòèçû

ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ» Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

Ñòàòüÿ ïîñòóïèëà 15.12.2016. Ïðèíÿòà ê ïå÷àòè 28.01.2017

Ðåçþìå: Íåñêîëüêî ëåò íàçàä ïîÿâèëñÿ ïðèíöèïèàëüíî íîâûé èíñóëèííåçàâèñèìûé ïîäõîä ê ëå÷åíèþ

ÑÄ 2 — ñíèæåíèå óðîâíÿ ãëèêåìèè ïóòåì èíãèáèðîâàíèÿ áåëêîâ êî-òðàíñïîðòåðîâ SGLT-2 (sodium

glucose transporter) â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëüöàõ ïî÷åê, êîòîðûå îòâå÷àþò çà îáðàòíóþ ðåàáñîðáöèþ

ãëþêîçû. ËÑ ãðóïïû èíãèáèòîðîâ SGLT-2 êî-òðàíñïîðòåðîâ ýôôåêòèâíû êàê â ðåæèìå ìîíîòåðà-

ïèè, òàê è â êîìáèíàöèè ñ äðóãèìè ñàõàðîñíèæàþùèìè ïðåïàðàòàìè. Ïðè ýòîì, ïî ðåçóëüòàòàì

ïðîâåäåííûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ êîíòðîëèðóåìûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, òåðàïèÿ äàííûì êëàñ-

ñîì ËÑ õîðîøî ïåðåíîñèëàñü. ×àñòîòà ñëó÷àåâ ãèïîãëèêåìèè ñòàòèñòè÷åñêè íå îòëè÷àëàñü îò ÷àñ-

òîòû ñëó÷àåâ ãèïîãëèêåìèè â ãðóïïå ïëàöåáî. Íà ôîíå òåðàïèè íàáëþäàëîñü ñòàáèëüíîå ñíèæåíèå

ìàññû òåëà ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ 2 òèïà. Òåðàïèÿ ËÑ êëàññà èíãèáèòîðîâ SGLT-2 êî òðàíñïîðòåðîâ ñî-

ïðîâîæäàëàñü ñíèæåíèåì àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ è ìàññû òåëà. Äàííûé êëàññ ËÑ ìîæåò èãðàòü

ïîòåíöèàëüíî âàæíóþ ðîëü íà ðàííèõ ýòàïàõ ðàçâèòèÿ äèàáåòè÷åñêîé íåôðîïàòèè, îáëàäàÿ ïîòåí-

öèàëüíûì íåôðîïðîòåêòèâíûì äåéñòâèåì, ðàáîòàÿ íà óðîâíå ñíèæåíèÿ âíóòðèêëóáî÷êîâîãî äàâëå-

íèÿ îäíîãî íåôðîíà. Èíñóëèííåçàâèñèìûé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ è íèçêèé ðèñê ãèïîãëèêåìèè äåëàåò

èíãèáèòîðû SGLT-2 êî-òðàíñïîðòåðîâ ýôôåêòèâíûì è áåçîïàñíûì äîïîëíåíèåì ê ñóùåñòâóþùèì

ìåòîäàì êîíòðîëÿ óðîâíÿ ãëèêåìèè ó áîëüíûõ ÑÄ 2 òèïà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò; SGLT-2; ìîíîòåðàïèÿ; áåçîïàñíîñòü; íåôðîïðîòåêöèÿ; ãèïîãëè-

êåìèÿ.

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå: Âîëîäèí ÀÀ, Ìàêñèìîâ ÌË, Ñëîáîäÿí ÂÃ, Àëÿóòäèí ÐÍ. Èíãèáèòî-

ðû êî-òðàíñïîðòåðîâ SGLT-2: êîíòðîëü óðîâíÿ ãëèêåìèè è íåôðîïðîòåêòèâíûå ñâîéñòâà. Áåçîïàñ-

íîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè 2017; 5 (1): 11–26.

Ñàõàðíûé äèàáåò (ÑÄ) ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç

íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûõ çàáîëåâàíèé,

ïðåäñòàâëÿþùèõ ñåðüåçíóþ ïðîáëåìó äëÿ íà-

öèîíàëüíûõ ñèñòåì çäðàâîîõðàíåíèÿ. Â Ðîñ-

ñèéñêîé Ôåäåðàöèè íà 31 äåêàáðÿ 2012 ã.

ïî îáðàùàåìîñòè áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî

3 779 423 áîëüíûõ ÑÄ, èç íèõ 3 453 680

(91,4 %) ïàöèåíòîâ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì

2 òèïà (ÑÄ 2 òèïà) [1].

Ðàñòóùèé óðîâåíü ãèïåðãëèêåìèè ïðè ÑÄ

2 òèïà àññîöèèðóåòñÿ ñ íàðàñòàþùåé èíñó-

ëèíðåçèñòåíòíîñòüþ è îòíîñèòåëüíî èëè àá-

ñîëþòíî íàðóøåííîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê

èíñóëèíó. Áîëüøèíñòâî ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ (ËÑ), ïðèìåíÿþùèõñÿ ïðè òåðàïèè

ÑÄ 2 òèïà, èìåþò èíñóëèíçàâèñèìûé ìåõà-

íèçì äåéñòâèÿ, öåëüþ êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ ëèáî

ñòèìóëÿöèÿ ñåêðåöèè èíñóëèíà, ëèáî óëó÷-

øåíèå ìåòàáîëèçìà ãëþêîçû [2].

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü äëÿ òåðàïèè ÑÄ

2 òèïà ïðèìåíÿþòñÿ ñëåäóþùèå ãðóïïû ËÑ:

áèãóàíèäû (ìåòôîðìèí), ïðîèçâîäíûå ñóëü-

ôàíèëìî÷åâèíû èèÃÏÏ-1 (ýêñåíàòèä, ëèðàã-

ëþòèä), èíãèáèòîðû ÄÏÏ4 (ñàêñàãëèïòèí,

âèëäàãëèïòèí), èíãèáèòîðû �-ãëþêîçèäàçû

(àêàðáîçà), ãëèíèäû (ðåïàãëèíèä, íàòåãëè-

íèä), èíñóëèí [3, 4].

Ïðèíöèïèàëüíî íîâûì èíñóëèííåçàâèñè-

ìûì ïîäõîäîì ê ëå÷åíèþ ÑÄ 2 ÿâëÿåòñÿ ñíè-

æåíèå óðîâíÿ ãëèêåìèè ïóòåì èíãèáèðîâà-

íèÿ áåëêîâ êî-òðàíñïîðòåðîâ SGLT-2 (sodium

glucose transporter) â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëü-

öàõ ïî÷åê, êîòîðûå îòâå÷àþò çà ðåàáñîðáöèþ

ãëþêîçû [5, 8, 15].

Â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè ïî ñîñòîÿíèþ íà

íà÷àëî 2017 ã. çàðåãèñòðèðîâàíû òðè ïðåïà-

ðàòà äàííîé íîâîé ôàðìàêîëîãè÷åñêîé ãðóï-

ïû: äàïàãëèôëîçèí (Ôîðñèãà™), êàíàãëèôëî-

çèí (ÈíâîêàíàTM) è ýìïàãëèôëîçèí (Äæàð-

äèíñ™) — èíãèáèòîðû áåëêîâ êî-òðàíñïîðòå-

ðîâ SGLT-2 â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëüöàõ ïî-

÷åê [22, 30, 38].

ÎÁÇÎÐÛ È ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ
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Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ïðåïàðàòîâ

ãðóïïû SGLT-2 èíãèáèòîðîâ

Âàæíåéøàÿ ôèçèîëîãè÷åñêàÿ ðîëü ïî÷åê

ñîñòîèò â óòèëèçàöèè è âîçâðàùåíèè â êðîâî-

òîê âñåé ïîòðåáëåííîé ãëþêîçû ñ öåëüþ íåäî-

ïóùåíèÿ âûâåäåíèÿ åå ñ ìî÷îé è ïðåäîòâðà-

ùåíèÿ ýíåðãåòè÷åñêèõ ïîòåðü. Êîëè÷åñòâî

ãëþêîçû ôèëüòðóåìîé â êëóáî÷êå (ôèëüòðà-

öèîííàÿ íàãðóçêà), îïðåäåëÿåòñÿ êàê ïðîèç-

âåäåíèå êîíöåíòðàöèè ãëþêîçû â ïëàçìå è

ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ).

Óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè ãëþêîçû â êðîâè

âåäåò ê ëèíåéíîìó óâåëè÷åíèþ ôèëüòðàöè-

îííîé íàãðóçêè [6, 14, 16].

Êîíöåíòðàöèÿ ãëþêîçû â ïëàçìå, âûøå

êîòîðîé ãëþêîçà íà÷èíàåò âûäåëÿòüñÿ ñ ìî-

÷îé, íàçûâàåòñÿ ïî÷å÷íûì ïîðîãîì. Â ôèçèî-

ëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ, ïðè íîðìàëüíîé ÑÊÔ,

ïî÷å÷íûé ïîðîã ñîñòàâëÿåò â ñðåäíåì

180 ìã/äë (9,9 ììîëü/ë) [15, 17].

90 % âñåé ãëþêîçû, ôèëüòðóþùåéñÿ â

ïåðâè÷íóþ ìî÷ó, ðåàáñîðáèðóåòñÿ â ñåãìåí-

òàõ S1 è S2 ïðîêñèìàëüíîãî êàíàëüöà íåôðî-

íà ïîñðåäñòâîì áåëêà êî-òðàíñïîðòåðà

SGLT-2, îòâå÷àþùåãî çà ñîâìåñòíûé òðàíñ-

ïîðò ãëþêîçû è Na+. Îñòàâøèåñÿ 10 % ãëþêî-

çû çàõâàòûâàþòñÿ ñèñòåìîé SGLT-1, ëîêàëè-

çîâàííîé â ñåãìåíòå S3 ïðîêñèìàëüíîãî êà-

íàëüöà íåôðîíà. Â îòëè÷èå îò SGLT-2

SGLT-1 êî-òðàíñïîðòåð îáëàäàåò ìåíüøåé

ìîùíîñòüþ, íî áîëüøåé àôèííîñòüþ ê ãëþ-

êîçå. Òðàíñïîðò ãëþêîçû îñóùåñòâëÿåòñÿ (ñì.

ðèñ. 1) òîëüêî ñîâìåñòíî ñ òðàíñïîðòîì èîíîâ

Na+ [11, 12, 13, 18, 20].

Ïðåïàðàòû ãðóïïû SGLT-2 èíãèáèòîðîâ

áëîêèðóþò SGLT-2 — áåëêè êî-òðàíñïîðòåðû

â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëüöàõ ïî÷åê. Ýòî ïðè-

âîäèò ê ïîâûøåíèþ ýêñêðåêöèè ãëþêîçû ñ

ìî÷îé è, êàê ñëåäñòâèå, ñíèæåíèþ óðîâíÿ

ãëèêåìèè êðîâè [5, 8, 18, 19].

Ðàííèå èññëåäîâàíèÿ â îáëàñòè âëèÿíèÿ

íà îáðàòíûé çàõâàò ãëþêîçû â ïî÷å÷íûõ êà-

íàëüöàõ áûëè ñâÿçàíû ñ ôëîðèçèíîì. Î-ãëè-

êîçèä ôëîðèçèí õîðîøî èçó÷åííîå âåùåñòâî,

èìåþùåå ãëþêîçóðè÷åñêèé ýôôåêò. Ôëîðè-

çèí ÿâëÿåòñÿ íåñåëåêòèâíûì èíãèáèòîðîì

êî-òðàíñïîðòåðîâ SGLT. Ïðèìåíåíèå ôëîðè-

çèíà ó êðîëèêîâ ñ ìîäåëüþ ÑÄ 2 òèïà ïîêàçà-

ëî ñíèæåíèå óðîâíÿ ãëþêîçû ïëàçìû, ïîä-

òâåðæäàÿ ýôôåêòèâíîñòü äàííîãî ìåõàíèçìà

äåéñòâèÿ. Íî ôëîðèçèí íå ìîæåò ðàññìàòðè-

âàòüñÿ êàê ïîòåíöèàëüíîå ëåêàðñòâî-êàíäè-

äàò äëÿ òåðàïèè ÑÄ 2 òèïà ââèäó îòñóòñòâèÿ

ñåëåêòèâíîñòè ïî îòíîøåíèþ ê SGLT-2 è ìå-

òàáîëè÷åñêîé íåóñòîé÷èâîñòè. Ê òîìó æå

ôëîðèçèí ìåòàáîëèçèðóåòñÿ ãëèêîçèäàçàìè

òîíêîãî êèøå÷íèêà äî ôëîðèòèíà, êîòîðûé â

ñâîþ î÷åðåäü ÿâëÿåòñÿ ïîòåíöèàëüíûì èíãè-

áèòîðîì ïåðåíîñ÷èêîâ GLUT-1, ëîêàëèçîâàí-

íûõ â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ îðãàíèçìà, â òîì

÷èñëå è ÖÍÑ [9, 10].

Íà ðóáåæå ÕÕ è ÕÕI âåêîâ ðàçðàáàòûâà-

ëèñü ñîåäèíåíèÿ ñ ñåëåêòèâíîñòüþ ïî îòíî-

øåíèþ ê SGLT-2, ÷òî ïðèâåëî ê ðàçðàáîòêå

ðÿäà ïðîèçâîäíûõ ôëîðèçèíà è îòêðû-

òèþ ðÿäà ìîëåêóë, âïîñëåäñòâèè óñïåøíî

ïðîøåäøèõ êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ è äîêà-

çàâøèå ñâîþ ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñ-

íîñòü [21, 22].
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Áåëêè êî-òðàíñïîðòåðû SGLT-1 ïîìèìî

ïðîêñèìàëüíîãî îòäåëà êàíàëüöåâ ïî÷åê òàê-

æå ëîêàëèçîâàíû â òîíêîì êèøå÷íèêå. Ó ëþ-

äåé ñ ìóòàöèåé â ãåíå, êîäèðóþùåì SGLT-1,

ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ãëþêîçî-ãàëàêòîçíàÿ

ìàëüàáñîðáöèÿ. Ýòî ñîñòîÿíèå òàêæå ÷àñòî ñî-

ïðîâîæäàåòñÿ äåãèäðàòàöèåé îðãàíèçìà è

äèàðååé. Ó äàííûõ áîëüíûõ ãëþêîçóðèÿ ëèáî

ñëàáî âûðàæåíà, ëèáî îòñóòñòâóåò, ÷òî ñâèäå-

òåëüñòâóåò î ïðåèìóùåñòâåííîé ðîëè

SGLT-1 êî- òðàíñïîðòåðîâ â òîíêîì êèøå÷íè-

êå è ìåíåå âûðàæåííîé ðîëè, êàê áåëêà ïåðå-

íîñ÷èêà, â ïî÷êàõ. Ó ïàöèåíòîâ ñ ìóòàöèåé â

ãåíå, êîäèðóþùåì áåëêè SGLT-2, îáðàòíàÿ

ñèòóàöèÿ: ãëþêîçóðèÿ èìååò âûðàæåííûé õà-

ðàêòåð áåç íàðóøåíèé ñî ñòîðîíû æåëóäî÷-

íî-êèøå÷íîãî òðàêòà [7].

Ïðåïàðàòû ãðóïïû SGLT-2

èíãèáèòîðîâ. Êðàòêîå îïèñàíèå

Ýìïàãëèôëîçèí (Äæàðäèíñ™) âûïóñêàåò-

ñÿ â äîçèðîâêàõ 10 ìã è 25 ìã. Ïîñëå ïðèåìà

ïðåïàðàòà ìàêñèìàëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ äåé-

ñòâóþùåãî âåùåñòâà â êðîâè äîñòèãàåòñÿ ÷å-

ðåç 1,5 ÷àñà. Ýìïàãëèôëîçèí ñâÿçûâàåòñÿ ñ

áåëêàìè ïëàçìû íà 86 %. Ïðèåì ïèùè íå

îêàçûâàåò âëèÿíèÿ íà ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèå

ïàðàìåòðû ýìïàãëèôëîçèíà. Îñíîâíîé ïóòü

ìåòàáîëèçìà ãëþêóðîíèäàöèÿ ñ ó÷àñòèåì

óðèäèí-5�-äèôîñôî-ãëþêóðîíîçèëòðàíñôåðàç.

Ïåðèîä ïîëóâûâåäåíèÿ ñîñòàâëÿåò 12,4 ÷àñà,

÷òî äåëàåò âîçìîæíûì ðåæèì ïðèìåíåíèÿ

îäèí ðàç â ñóòêè. Ðàâíîâåñíàÿ êîíöåíòðàöèÿ

äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà â ïëàçìå äîñòèãàåòñÿ

óæå ïîñëå ïðèìåíåíèÿ ïÿòîé äîçû ïðåïàðà-

òà. Äæàðäèíñ™ ïîêàçàí ê ïðèìåíåíèþ ó ïà-

öèåíòîâ ñ ÑÄ 2 òèïà â êà÷åñòâå ìîíîòåðàïèè

â ñëó÷àå íåàäåêâàòíîãî ãëèêåìè÷åñêîãî êîí-

òðîëÿ íà ôîíå äèåòû è ôèçè÷åñêèõ óïðàæíå-

íèé, íàçíà÷åíèå ìåòôîðìèíà êîòîðûì ñ÷èòà-

åòñÿ íåöåëåñîîáðàçíûì, à òàêæå â êà÷åñòâå

êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè ñ äðóãèìè ãèïîã-

ëèêèìå÷èñêèìè ñðåäñòâàìè, âêëþ÷àÿ èíñó-

ëèí, êîãäà ïðèìåíÿåìàÿ òåðàïèÿ ñîâìåñòíî ñ

äèåòîé è ôèçè÷åñêèìè óïðàæíåíèÿìè íå

îáåñïå÷èâàåò íåîáõîäèìîãî ãëèêåìè÷åñêîãî

êîíòðîëÿ [22, 23].

Â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ îöåíèâà-

ëàñü ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü ýìïàã-

ëèôëîçèíà êàê â êà÷åñòâå ìîíîòåðàïèè, òàê è

â êà÷åñòâå äîïîëíåíèÿ ê òåðàïèè äðóãèìè ñà-

õàðîñíèæàþùèìè ïðåïàðàòàìè [24–29].

Â èññëåäîâàíèè ôàçû IIb (408 ïàöèåíòîâ)

îöåíèâàëàñü ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü

ýìïàãëèôëîçèíà â ñðàâíåíèè ñ ïëàöåáî è

ìåòôîðìèíîì ó ïàöèåíòîâ, ðàíåå íå ïîëó÷àâ-

øèõ ñàõàðîñíèæàþùóþ òåðàïèþ. Ïàðàìåòðû

ïàöèåíòîâ, âêëþ÷åííûõ â àíàëèç: HbA1c 8 %

(ñðåäíåå çíà÷åíèå), ÈÌÒ 28 êã/ì2. Â èññëåäî-

âàíèè èçó÷àëèñü äîçèðîâêè ýìïàãëèôëîçèíà

5 ìã, 10 ìã è 25 ìã. Áûëè ïîëó÷åíû ñëåäóþ-

ùèå ðåçóëüòàòû â îòíîøåíèè ñíèæåíèÿ

HbA1c: –0,4 %; –0,5 %; –0,6 % äëÿ äîçèðîâîê

5 ìã, 10 ìã è 25 ìã ñîîòâåòñòâåííî (ð < 0,0001).

Â ãðóïïå êîíòðîëÿ îòìå÷àëîñü íåçíà÷èòåëü-

íîå óâåëè÷åíèå HbA1c (+0,09 %). Â êà÷åñòâå

âòîðè÷íûõ êîíå÷íûõ òî÷åê â äàííîì èññëåäî-

âàíèè îöåíèâàëîñü èçìåíåíèå ÃÏÍ, èçìåíå-

íèå ìàññû òåëà. Â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà

25 ìã èçìåíåíèå ÃÏÍ ñîñòàâèëî — 1,7 ììîëü/ë,

ìàññà òåëà ñíèçèëàñü íà 2 êã (â ñðàâíåíèè

ñ –0,7 êã â ãðóïïå êîíòðîëÿ) [24].

Òàêæå ïðîâîäèëîñü ðàíäîìèçèðîâàííîå

êëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå (ÐÊÈ) ýôôåêòèâ-

íîñòè è áåçîïàñíîñòè ïðèìåíåíèÿ ýìïàãëèô-

ëîçèíà â êà÷åñòâå ìîíîòåðàïèè ó ïàöèåíòîâ,

ðàíåå íå ïîëó÷àâøèõ ñàõàðîñíèæàþùåé òå-

ðàïèè â ñðàâíåíèè ñ ñèòàãëèïòèíîì è ïëàöå-

áî. Â èññëåäîâàíèè ïðèíèìàëè ó÷àñòèå ïàöè-

åíòû, ñî ñðåäíèì çíà÷åíèåì HbA1c 8 % è

ÈÌÒ 28 êã/ì2. Ê 24 íåäåëå íàáëþäåíèÿ èçìå-

íåíèå HbA1c â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà 10 ìã

ñîñòàâèëî –0,7 %, â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà

25 ìã –0,9 %. Äàííûé ïîêàçàòåëü â ãðóïïå

ñèòàãëèïòèíà ñîñòàâèë –0,7 % (ð < 0,001).

Âî âñåõ èññëåäîâàíèÿõ òåðàïèÿ õîðîøî ïåðå-

íîñèëàñü è íå óâåëè÷èâàëà ÷àñòîòó ãèïîãëè-

êåìèé â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ [24].

Ýìïàãëèôëîçèí â êà÷åñòâå äîïîëíåíèÿ

òåðàïèè ìåòôîðìèíîì èçó÷àëñÿ â äâîéíîì

ñëåïîì ïëàöåáîêîíòðîëèðóåìîì èññëåäîâà-

íèè EMPA — REG MET. Â èññëåäîâàíèå

âêëþ÷àëèñü ïàöèåíòû ñî ñðåäíèì çíà÷åíèåì

HbA1c 8 %, ÈÌÒ 29 êã/ì2 è ïåðèîäîì çàáîëå-

âàíèÿ ÑÄ 2 òèïà 5–10 ëåò. Ïàöèåíòû áûëè

ðàçäåëåíû íà òðè ãðóïïû — ýìïàãëèôëîçèí

10 ìã, 25 ìã è ïëàöåáî [25]. Ñíèæåíèå HbA1c

áûëî áîëåå âûðàæåííûì âî âñåõ ãðóïïàõ òå-

ðàïèè, â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ

(–0,7 % è –0,8 % äëÿ ãðóïï ýìïàãëèôëîçèíà

10 ìã è 25 ìã ñîîòâåòñòâåííî è –0,1 % â ãðóï-

ïå ïëàöåáî). Ñíèæåíèå ÃÏÍ â ãðóïïå ýìïàã-

ëèôëîçèíà 25 ìã — 1,2 ììîëü/ë, ñíèæåíèå

ìàññû òåëà — 2,5 êã, ñíèæåíèå ñèñòîëè÷åñêî-

ãî àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ — 5 ìì. ðò. ñò.,

äèàñòîëè÷åñêîãî àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ —

1,6 ìì. ðò. ñò. [25].
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Ýôôåêòèâíîñòü ýìïàãëèôëîçèíà â ñîñòà-

âå òðîéíîé êîìáèíàöèè èçó÷àëàñü â ÐÊÈ

(666 ïàöèåíòîâ) êàê äîáàâëåíèå ê òåðàïèè ó

ïàöèåíòîâ, ñ íåäîñòàòî÷íûì ãëèêåìè÷åñêèì

êîíòðîëåì íà ìåòôîðìèíå è ïðåïàðàòàõ

ñóëüôîíèëìî÷åâèíû. Îñíîâíîé ïåðèîä íà-

áëþäåíèÿ 24 íåäåëè, ñ ïîñëåäóþùèì ïðîäëå-

íèåì äî 52 íåäåëü. Ê êîíöó 24 íåäåëè íàáëþ-

äåíèÿ ñíèæåíèå HbA1c â ãðóïïå êàíàãëèôëî-

çèíà ñîñòàâèëî –0,7 %, â ñðàâíåíèè ñ –0,2 % â

ãðóïïå êîíòðîëÿ [26]. Ê òîìó æå áîëüøàÿ ïðî-

ïîðöèÿ ïàöèåíòîâ (26 % â ãðóïïå ýìïàãëèô-

ëîçèíà 10 ìã; 32 % â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà

25 ìã) äîñòèãëà çíà÷åíèÿ HbA1c –7 %. Â ãðóï-

ïå ïëàöåáî äàííîå çíà÷åíèå ñîñòàâèëî 9 %

(ð < 0,001). Òàê æå áûëî îòìå÷åíî çíà÷èòåëü-

íî áîëåå âûðàæåííîå ñíèæåíèå óðîâíåé ÃÏÍ

(–1,3 ììîëü/ë â îáåèõ ãðóïïàõ òåðàïèè),

ÏÏÃ(–2 ììîëü/ë â îáåèõ ãðóïïàõ òåðàïèè),

ñíèæåíèå ìàññû òåëà (–2,2 êã äëÿ 10 ìã ýì-

ïàãëèôëîçèíà, –2,4 êã äëÿ 25 ìã ýìïàãëèôëî-

çèíà) è ñíèæåíèå ÀÄ (–4 ìì. ðò. ñò. âî âñåõ

ãðóïïàõ ëå÷åíèÿ). Äàííûå ïîêàçàòåëè äîñ-

òèãëè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ îòëè÷èé ñ

ãðóïïîé êîíòðîëÿ (ð < 0,05) [26].

Â èññëåäîâàíèè ñî ñõîæèì äèçàéíîì îöå-

íèâàëèñü ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü ýì-

ïàãëèôëîçèíà ïðè äîáàâëåíèè ê òåðàïèè

ìåòôîðìèíîì è/èëè ïèîãëèòàçîíîì. Â ãðóï-

ïàõ ýìïàãëèôëîçèíà (êàê 25, òàê è 10 ìã)

áûëî äîñòèãíóòî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå îò-

ëè÷èå îò ãðóïïû êîíòðîëÿ â ñòåïåíè ñíèæå-

íèÿ HbA1c: –0,6 % äëÿ ýìïàãëèôëîçèíà 10ìã,

–0,7 % äëÿ ýìïàãëèôëîçèíà 25 ìã è –0,1 %

äëÿ ãðóïïû ïëàöåáî (ð < 0,05). Èíòåðåñåí òîò

ôàêò, ÷òî ñòåïåíü ñíèæåíèÿ HbA1c â ãðóïïå

êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè ýìïàãëèôëîçè-

íîì, ìåòôîðìèíîì è ïèîãëèòàçîíîì áûëà òà-

êàé æå, êàê â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà ñ ïèîã-

ëèòàçîíîì (–0,7 %) [27].

Â äîáàâëåíèè ê òåðàïèè èíñóëèíîì ýì-

ïàãëèôëîçèí èçó÷àëñÿ â äâóõ ÐÊÈ. Áûëî ïî-

êàçàíî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå óëó÷øåíèå

ïîêàçàòåëåé ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ â ãðóï-

ïå ýìïàãëèôëîçèíà (êàê 10 ìã, òàê è 25 ìã) â

ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ. Â ïåðâîì èñ-

ñëåäîâàíèè ñíèæåíèå HbA1c ñîñòàâèëî

–0,5 % â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà 10ìã, –0,6 %

â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà 25 ìã è +0,02 % â

ãðóïïå ïëàöåáî ïðè äîáàâëåíèè ê òåðàïèè áà-

çàëüíûì èíñóëèíîì. Ñíèæåíèå ìàññû òåëà

ñîñòàâèëî îò –2 êã â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà

25 ìã è 2,2 êã â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà 10 ìã,

â ñðàâíåíèè ñ óâåëè÷åíèåì ìàññû òåëà íà

0,7 êã â ãðóïïå êîíòðîëÿ. Ê òîìó æå áûëî îò-

ìå÷åíî ñíèæåíèå åæåäíåâíîé äîçû èíñóëèíà

(–1,2 Åä â ãðóïïå 10 ìã è –0,5 Åä â ãðóïïå

25 ìã) ó ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàâøèõ ýìïàãëèô-

ëîçèí, â ñðàâíåíèè ñ ïàöèåíòàìè, ïðèíèìàâ-

øèìè ïëàöåáî [28]. Âî âòîðîì èññëåäîâàíèè

îöåíèâàëèñü ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü

ýìïàãëèôëîçèíà ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ

íåñêîëüêî èíúåêöèé èíñóëèíà â òå÷åíèå äíÿ.

Ïî ðåçóëüòàòàì äàííîãî èññëåäîâàíèÿ òàêæå

áûëà ïîêàçàíà áîëüøàÿ ýôôåêòèâíîñòü ýì-

ïàãëèôëîçèíà â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîíòðî-

ëÿ. Òàê æå, êàê è â ïåðîâîì èññëåäîâàíèè

áûëî îòìå÷åíî áîëåå âûðàæåííîå ñíèæåíèå

HbA1c, ñíèæåíèå ìàññû òåëà è ñíèæåíèå

åæåäíåâíîé äîçèðîâêè èíñóëèíà, â ñðàâíå-

íèè ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ [29].

Âî âñåõ èññëåäîâàíèÿõ òåðàïèÿ ýìïàãëèô-

ëîçèíîì õîðîøî ïåðåíîñèëàñü è ïîêàçàëà

ñâîþ ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü [22–29].

Êàíàãëèôëîçèí (Èíâîêàíà) — òàáëåòêè,

ïîêðûòûå ïëåíî÷íîé îáîëî÷êîé â äîçèðîâêàõ

100 ìã è 300 ìã. Ìàêñèìàëüíàÿ êîíöåíòðà-

öèÿ äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà â ïëàçìå îáíàðó-

æèâàåòñÿ ÷åðåç 1–2 ÷àñà ïîñëå ïðèåìà ïðåïà-

ðàòà. Ïåðèîä ïîëóâûâåäåíèÿ 10,6 ± 2,13 ÷àñà

è 13,1±3,28 ÷àñà äëÿ äîçèðîâîê 100 ìã è

300 ìã ñîîòâåòñòâåííî. Ðàâíîâåñíàÿ êîíöåí-

òðàöèÿ íàñòóïàëà ïîñëå 4–5 äíåé îò íà÷àëà

ïðèåìà ïðåïàðàòà. Ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèå

ñâîéñòâà ïðåïàðàòà íå èçìåíÿþòñÿ â çàâèñè-

ìîñòè îò ïðèåìà ïèùè. Êàíàãëèôëîçèí ïîêà-

çàí äëÿ óëó÷øåíèÿ ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ

ó âçðîñëûõ áîëüíûõ ÑÄ 2 òèïà, ó êîòîðûõ

äèåòà è ôèçè÷åñêèå íàãðóçêè íå îáåñïå÷èâà-

þò àäåêâàòíîãî ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ è

ïðèìåíåíèå ìåòôîðìèíà ñ÷èòàåòñÿ íåöåëåñî-

îáðàçíûì èëè ïðîòèâîïîêàçàííûì, à òàêæå â

êà÷åñòâå äîïîëíèòåëüíîãî ñðåäñòâà ñ äðó-

ãèìè ñàõàðîñíèæàþùèìè ïðåïàðàòàìè,

âêëþ÷àÿ èíñóëèí, êîãäà îíè ñîâìåñòíî ñ äèå-

òîé è ôèçè÷åñêèìè íàãðóçêàìè íå îáåñïå÷è-

âàþò àäåêâàòíîãî ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðî-

ëÿ [30, 31].

Â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ êàíàãëèô-

ëîçèí èçó÷àëñÿ â ðåæèìå ìîíîòåðàïèè, â êà-

÷åñòâå äîáàâëåíèÿ ê òåðàïèè ìåòôîðìèíîì, â

êà÷åñòâå äîáàâëåíèÿ ê òåðàïèè ìåòôîðìèíîì

è äðóãèì ñàõàðîñíèæàþùèì ïðåïàðàòàì, à

òàêæå â êà÷åñòâå äîïîëíåíèÿ ê èíñóëèí òåðà-

ïèè ó áîëüíûõ ñ ÑÄ 2 òèïà. Îñíîâíîé êîíå÷-

íîé òî÷êîé â îöåíêå ýôôåêòèâíîñòè êàíàã-

ëèôëîçèíà ÿâëÿëîñü èçìåíåíèå çíà÷åíèÿ

HbA1c îò áàçîâîãî çíà÷åíèÿ. Òàêæå, â êà÷åñò-
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âå âòîðè÷íûõ êîíå÷íûõ òî÷åê, îöåíèâàëèñü

ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè: èçìåíåíèå ãëþêîçû

ïëàçìû íàòîùàê (ÃÏÍ); ïðîïîðöèÿ ïàöèåí-

òîâ, äîñòèãøèõ çíà÷åíèÿ HbA1c < 7 %; èçìå-

íåíèå ìàññû òåëà; èçìåíåíèå àðòåðèàëüíîãî

äàâëåíèÿ; èçìåíåíèå óðîâíÿ ëèïîïðîòåèäîâ

ñûâîðîòêè [32–37].

Ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü êàíàãëèô-

ëîçèíà â ðåæèìå ìîíîòåðàïèè èçó÷àëàñü â

èññëåäîâàíèè CANTATA-M. Â èññëåäîâàíèè

ïðèíÿëè ó÷àñòèå 584 ïàöèåíòà â âîçðàñòå îò

18 äî 84 ëåò ñî çíà÷åíèåì HbA1c îò 7 % äî

10 %. Çíà÷åíèÿ èçìåíåíèÿ HbA1c ñîñòàâèëè

–0,77 %; –1,03 % è +0,14 % â ãðóïïàõ êàíàã-

ëèôëîçèíà 100 ìã, 300 ìã è ïëàöåáî ñîîòâåò-

ñòâåííî (ð < 0,0001 äëÿ îáåèõ ãðóïï vs. ïëà-

öåáî). Ïðîïîðöèÿ ïàöèåíòîâ, äîñòèãøèõ

HbA1c < 7 % áûëà ñòàòèñòè÷åñêè âûøå â

ãðóïïàõ êàíàãëèôëîçèíà êàê 100 ìã, òàê è

300 ìã â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé ïëàöåáî[32].

Óðîâåíü ÃÏÍ â ãðóïïàõ êàíàãëèôëîçèíà áûë

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî íèæå, ÷åì â ãðóïïå

ïëàöåáî. Â îáåèõ ãðóïïàõ òåðàïèè áûëî îòìå-

÷åíî ñíèæåíèå ìàññû òåëà ïàöèåíòîâ â ñðàâ-

íåíèè ñ ãðóïïîé ïëàöåáî. Óëó÷øåíèå ïîêàçà-

òåëåé ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ è ìàññû òåëà

íàáëþäàëîñü óæå ê 6 íåäåëå òåðàïèè [32].

Ýôôåêòèâíîñòü êàíàãëèôëîçèíà â êà÷å-

ñòâå äîïîëíåíèÿ ê òåðàïèè ìåòôîðìèíîì

îöåíèâàëàñü ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ 2 òèïà â âîç-

ðàñòå 18–80 ëåò, ñ íåäîñòàòî÷íûì êîíòðîëåì

ãëèêåìèè ïðè èñïîëüçîâàíèè ñòàáèëüíûõ äîç

ìåòôîðìèíà � 2000 ìã (�1500 ìã, â ñëó÷àå íå

ïåðåíîñèìîñòè áîëåå âûñîêèõ äîç). Â èññëå-

äîâàíèÿõ â îáùåé ñëîæíîñòè ïðèíÿëè ó÷à-

ñòèå áîëåå 1000 ïàöèåíòîâ. Ñíèæåíèå HbA1c

ñîñòàâèëî –0,79; –0,94 è –0,17 â ãðóïïàõ êà-

íàãëèôëîçèíà 100 ìã, 300 ìã è ïëàöåáî ñîîò-

âåòñòâåííî. Èçìåíåíèå ÃÏÍ: –1,5; –2,1 è

+0,1 â ãðóïïàõ êàíàãëèôëîçèíà 100 ìã,

300 ìã è ïëàöåáî ñîîòâåòñòâåííî. Ñíèæåíèå

ìàññû òåëà: –3,3 êã; –3,6 êã è –1,1 êã â ãðóïïàõ

êàíãëèôëîçèíà 100 ìã, 300 ìã è ïëàöåáî ñîîò-

âåòñòâåííî [33].

Ê 52 íåäåëå íàáëþäåíèÿ îáà ðåæèìà òåðà-

ïèè êàíàãëèôëîçèíîì (100 ìã è 300 ìã îäèí

ðàç â äåíü) ïîêàçàëè ðàâíóþ ýôôåêòèâíîñòü

â êà÷åñòâå òåðàïèè äîáàâëåíèÿ ê ìåòôîðìèíó

â ñðàâíåíèè ñ òåðàïèåé ãëèìåïèðèä + ìåò-

ôîðìèí. Èçìåíåíèÿ óðîâíÿ HbA1c áûëè ñëå-

äóþùèå: –0,82 % â ãðóïïå êàíàãëèôëîçèíà

100 ìã; –0,93 % â ãðóïïå êàíàãëèôëîçèíà

300 ìã è –0,81 % â ãðóïïå ãëèìåïèðèäà è ìåò-

ôîðìèíà. Â îáåèõ ãðóïïàõ òåðàïèè êàíàã-

ëèôëîçèíîì íàáëþäàëîñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà-

÷èìîå ñíèæåíèå ìàññû òåëà ïî ñðàâíåíèþ ñ

ãðóïïîé òåðàïèè ãëèìåïèðèäîì, ãäå áûëî îò-

ìå÷åíî óâåëè÷åíèå ìàññû òåëà [34].

Äîáàâëåíèå êàíàãëèôëîçèíà ê òåðàïèè

ìåòôîðìèíîì è ïðåïàðàòàìè ñóëüôîíèëìî-

÷åâèíû ó ïàöèåíòîâ ñ íåäîñòàòî÷íûì êîíòðî-

ëåì ãëèêåìèè íà äàííîì ðåæèìå òåðàïèè (áà-

çîâîå çíà÷åíèå HbA1c �7 % �10,5 %) ïðèâåëî

ê ñòàòèñòè÷åñêè áîëåå çíà÷èìîìó ñíèæåíèþ

óðîâíÿ ãëèêåìèè, ÃÏÍ è ìàññû òåëà â ñðàâ-

íåíèè ñ ãðóïïîé ïëàöåáî. Òàêæå áûëà îòìå-

÷åíà áîëüøàÿ ïðîïîðöèÿ ïàöèåíòîâ, äîñòèã-

øèõ HbA1c �7 % â ãðóïïàõ êàíàãëèôëîçèíà

(êàê 100 ìã îäèí ðàç â äåíü, òàê è 300 ìã) ÷åì

â ãðóïïå ïëàöåáî [34].

Ýôôåêòèâíîñòü äîáàâëåíèÿ êàíàãëèôëî-

çèíà â äîçèðîâêå 300 ìã ê òåðàïèè ìåòôîðìè-

íîì è ïðåïàðàòàìè ñóëüôîíèëìî÷åâèíû â

ñðàâíåíèè ñ äîáàâëåíèåì ñèòàãëèïòèíà â äî-

çèðîâêå 100ìã îöåíèâàëàñü â ðàìêàõ ÐÊÈ

CANTANA-D2. Èçìåíåíèå HbA1c ê 52 íåäåëå

íàáëþäåíèÿ â ãðóïïå êàíàãëèôëîçèíà ñîñòà-

âèëî –1,03 %, â ãðóïïå ñèòàãëèïòèíà —

–0,66 %.Òàêæå â ãðóïïå êàíàãëèôëîçèíà

300 ìã áûëî îòìå÷åíî ñòàòèñòè÷åñêè áîëåå

çíà÷èìîå ñíèæåíèå ÃÏÍ è ìàññû òåëà ïà-

öèåíòîâ â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé ñèòàãëèï-

òèíà [35].

Êàíàãëèôëîçèí ïîêàçàë ýôôåêòèâíîñòü â

óëó÷øåíèè ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ ïðè äî-

áàâëåíèè ê òåðàïèè ïèîãëèòàçîíîì è ìåò-

ôîðìèíîì. Ñíèæåíèå ãëèêèðîâàííîãî ãåìî-

ãëîáèíà ñîñòàâèëî –0,89 %; –1,03 % è –0,26 %

â ãðóïïàõ êàíàãëèôëîçèíà 100 ìã, 300 ìã è

ïëàöåáî ñîîòâåòñòâåííî. Òàêæå áûëî ïîêàçà-

íî ïðåèìóùåñòâî â ñíèæåíèè ìàññû òåëà è

ñíèæåíèè ÃÏÍ [36].

Ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü êàíàãëèô-

ëîçèíà â êà÷åñòâå äîïîëíåíèÿ ê òåðàïèè èí-

ñóëèíîì èçó÷àëèñü â èññëåäîâàíèè CANVAS.

Ñðåäíèå äîçû èíñóëèíà, êîòîðûå ïîëó÷àëè

âêëþ÷åííûå â äàííîå èññëåäîâàíèå ïàöèåí-

òû, ñîñòàâèëè 30 åä. è áîëåå. Ñíèæåíèå

HbA1c ñîñòàâèëî –0,58 %; –0,73 % â ãðóïïàõ

êàíàãëèôëîçèíà 100 ìã, 300 ìã ñîîòâåòñòâåí-

íî â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé ïëàöåáî. Ñíèæå-

íèå ìàññû òåëà: –2,8 êã; –3,5 êã â ãðóïïàõ

êàíàãëèôëîçèíà 100 ìã è 300 ìã ñîîòâåòñò-

âåííî [37].

Äàïàãëèôëîçèí âûïóñêàåòñÿ â äâóõ äîçè-

ðîâêàõ — 5 ìã è 10 ìã. ×åðåç äâà ÷àñà ïîñëå

ïðèåìà ïðåïàðàòà äîñòèãàåòñÿ ìàêñèìàëüíàÿ

êîíöåíòðàöèÿ äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà â

Èíãèáèòîðû êî-òðàíñïîðòåðîâ SGLT-2: êîíòðîëü óðîâíÿ ãëèêåìèè è íåôðîïðîòåêòèâíûå ñâîéñòâà
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ïëàçìå. Ïîñëå âñàñûâàíèÿ äàïàãëèôëîçèí íà

91 % ñâÿçûâàåòñÿ ñ áåëêàìè. Â êëèíè÷åñêèõ

èññëåäîâàíèÿõ äàííûé ïîêàçàòåëü îñòàâàëñÿ

íåèçìåííûì âíå çàâèñèìîñòè îò çàáîëåâàíèé

ïå÷åíè è ïî÷åê. Ñîãëàñíî èíñòðóêöèè ïî ïðè-

ìåíåíèþ ïðèåì ïèùè ñ âûñîêèì ñîäåðæàíè-

åì æèðà ñíèæàë Cmax äàïàãëèôëîçèíà ïðè-

ìåðíî íà 50 %, óäëèíÿë Tmax (âðåìÿ äîñòèæå-

íèÿ ìàêñèìàëüíîé êîíöåíòðàöèè) ïðèìåðíî

íà 1 ÷àñ, íî íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà AUC ïî

ñðàâíåíèþ ñ ïðèåìîì ïðåïàðàòà íàòîùàê.

Ýòè èçìåíåíèÿ íå ÿâëÿþòñÿ êëèíè÷åñêè çíà-

÷èìûìè. Ïîñëå îäíîêðàòíîãî ïðèåìà äîçû

Ôîðñèãà™ 10 ìã ïåðèîä ïîëóâûâåäåíèÿ ñî-

ñòàâèë 12,9 ÷àñîâ. Äàïàãëèôëîçèí è åãî ìåòà-

áîëèòû âûâîäÿòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ïî÷êà-

ìè. Ìåíåå 2 % îò ïðèíÿòîé äîçû âûâîäèòñÿ â

íåèçìåííîì âèäå. Ïðåïàðàò Ôîðñèãà™ ïîêà-

çàí áîëüíûì ÑÄ 2 òèïà â äîïîëíåíèå ê äèåòå

è ôèçè÷åñêèì óïðàæíåíèÿì äëÿ óëó÷øåíèÿ

ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ â êà÷åñòâå ìîíîòå-

ðàïèè, äîáàâëåíèÿ ê òåðàïèè ìåòôîðìèíîì,

ïðîèçâîäíûìè ñóëüôîíèëìî÷åâèíû (â òîì

÷èñëå, â êîìáèíàöèè ñ ìåòôîðìèíîì), òèàçî-

ëèäèíäèîíàìè, èíãèáèòîðàìè äèïåïòèäèë-

ïåïòèäàçû 4 (ÄÏÏ-4) (â òîì ÷èñëå, â êîìáè-

íàöèè ñ ìåòôîðìèíîì), ïðåïàðàòàìè èíñóëè-

íà (â òîì ÷èñëå, â êîìáèíàöèè ñ îäíèì èëè

äâóìÿ ãèïîãëèêåìè÷åñêèìè ïðåïàðàòàìè äëÿ

ïåðîðàëüíîãî ïðèìåíåíèÿ) ïðè îòñóòñòâèè

àäåêâàòíîãî ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ íà

äàííîé òåðàïèè, ëèáî äëÿ ñòàðòîâîé êîìáè-

íèðîâàííîé òåðàïèè ñ ìåòôîðìèíîì, ïðè öå-

ëåñîîáðàçíîñòè äàííîé òåðàïèè.

Â îáøèðíîé ïðîãðàììå êëèíè÷åñêèõ èñ-

ñëåäîâàíèé Ôîðñèãà™ èçó÷àëàñü ïðè ïðèìå-

íåíèè â ìîíîòåðàïèè, êàê ñòàðòîâàÿ êîìáè-

íàöèÿ ñ ìåòôîðìèíîì, à òàêæå ïðè äîáàâëå-

íèè ê òåðàïèè äðóãèìè ñàõàðîñíèæàþùèìè

ïðåïàðàòàìè, âêëþ÷àÿ èíñóëèí [38, 39].

Ìîíîòåðàïèÿ äàïàãëèôëîçèíîì èçó÷à-

ëàñü â èññëåäîâàíèè Ferrannini, et al. 2014.

Â äàííîì èññëåäîâàíèè îöåíèâàëàñü ýôôåê-

òèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü äàïàãëèôëîçèíà â

äîçèðîâêàõ 2,5 ìã, 5 ìã è 10 ìã ïðè ïðèìåíå-

íèè â ðåæèìå ìîíîòåðàïèè ó ïàöèåíòîâ ñ

ÑÄ 2 ïðè íåäîñòàòî÷íîì êîíòðîëå óðîâíÿ

ãëèêåìèè íà ôîíå ñîáëþäåíèÿ äèåòû è âû-

ïîëíåíèÿ ôèçè÷åñêèõ óïðàæíåíèé. Âñåãî

áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû äàííûå 558 ïàöèåí-

òîâ [40]. Ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ñîñòàâèë 24 íå-

äåëè. Ïî ðåçóëüòàòàì èññëåäîâàíèÿ óðîâåíü

ñíèæåíèÿ HbA1c áûë çíà÷èòåëüíî âûøå â

ãðóïïå ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàâøèõ äàïàãëèô-

ëîçèí â äîçèðîâêàõ 5 è 10 ìã. Ñíèæåíèå óðîâ-

íÿ HbA1c íàáëþäàëîñü óæå ê 4 íåäåëå

èññëåäîâàíèÿ è ïðîäîëæàëîñü äî 12 íåäåëè.

Ñíèæåíèå óðîâíÿ HbA1c â ãðóïïå äàïàãëè-

ôëîçèíà 10 ìã ñîñòàâèëî 0,89 % ïî ñðàâíå-

íèþ ñ èñõîäíûìè ïîêàçàòåëÿìè. Ñíèæåíèå

óðîâíÿ HbA1c â ãðóïïå ïëàöåáî ñîñòàâèëî

0,23 % (P < 0.0001 vs. ïëàöåáî) [40]

Ïðåäñòàâëÿþò èíòåðåñ äàííûå êëèíè÷å-

ñêèõ èññëåäîâàíèé, â êîòîðûõ èçó÷àëàñü ýô-

ôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü êîìáèíèðîâàí-

íîé òåðàïèè Ôîðñèãà™ ñ ìåòôîðìèíîì. Â èñ-

ñëåäîâàíèè Henry RR et al. èçó÷àëàñü

ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü äàííîãî ðåæè-

ìà ïðèìåíåíèÿ äàïàãëèôëîçèíà [41]. Â äàí-

íîì èññëåäîâàíèè áûëè ïðîâåðåíû ãèïîòåçû

ñðàâíèìîé ýôôåêòèâíîñòè â îòíîøåíèè èç-

ìåíåíèÿ HbA1c ê 24 íåäåëå ïî ñðàâíåíèþ ñ

èñõîäíûì óðîâíåì ìåæäó ãðóïïàìè äàïàã-

ëèôëîçèíà è ìåòôîðìèíà (åñëè äåìîíñòðèðî-

âàëàñü íå ìåíüøàÿ ýôôåêòèâíîñòü, îöåíèâà-

ëîñü íàëè÷èå ïðåâîñõîäñòâà). Áûëè ïðîäå-

ìîíñòðèðîâàíû ñëåäóþùèå ðåçóëüòàòû:

ñíèæåíèå óðîâíÿ HbA1c â ãðóïïå ïàöèåíòîâ,

ïîëó÷àâøèõ äàïàãëèôëîçèí 10 ìã + ïëàöåáî

(n = 216) ñîñòàâèëî –1,45 % (95 % ÄÈ; –1,59,

–1,31); ñíèæåíèå óðîâíÿ HbA1c â ãðóïïå ïà-

öèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí (èñõîäíàÿ

äîçèðîâêà 500 ìã ñ åæåíåäåëüíûì ïîâûøå-

íèåì äî 2000 ìã/ñóò, â çàâèñèìîñòè îò ïåðåíî-

ñèìîñòè) + ïëàöåáî (n = 203) ñîñòàâèëî

–1,44 %(95 % ÄÈ; –1,59, –1,29). Òàêèì îáðà-

çîì ðàçíèöà ìåæäó ãðóïïàìè â óðîâíå èçìå-

íåíèÿ HbA1c ñîñòàâèëà 0,01 % (ð = 0,9144),

÷òî äîêàçûâàåò íå ìåíüøóþ ýôôåêòèâíîñòü

ìîíîòåðàïèè äàïàãëèôëîçèíîì 10 ìã â ñðàâ-

íåíèè ñ ìîíîòåðàïèåé ìåòôîðìèíîì ó ïàöè-

åíòîâ ñ ÑÄ2 òèïà. Â öåëîì òåðàïèÿ äàïàã-

ëèôëîçèíîì õîðîøî ïåðåíîñèëàñü. ×èñëî

ñëó÷àåâ ãèïîãëèêåìèè áûëî ñðàâíèìûì ñ

ãðóïïîé ïëàöåáî [41].

Êàê äîáàâëåíèå ê òåðàïèè ìåòôîðìèíîì

äàïàãëèôëîçèí èçó÷àëñÿ â èññëåäîâàíèè

Bailey, et al. 2010. Â ýòîì ìóëüòèöåíòðîâîì

ìåæäóíàðîäíîì ðàíäîìèçèðîâàííîì êîíòðî-

ëèðóåìîì èññëåäîâàíèè ïðèíèìàëè ó÷àñòèå

ïàöèåíòû â âîçðàñòå 18–77 ëåò. Îñíîâíîé êî-

íå÷íîé òî÷êîé ÿâëÿëîñü èçìåíåíèå HbA1c.

Òàêæå, â êà÷åñòâå âòîðè÷íûõ êîíå÷íûõ òî-

÷åê, èçó÷àëîñü âëèÿíèå íà ÃÏÍ, ìàññó òåëà è

äðóãèå ïîêàçàòåëè. Òàêæå îöåíèâàëàñü ïðî-

ïîðöèÿ ïàöèåíòîâ, äîñòèãøàÿ ïîêàçàòåëÿ

HbA1c < 7 %. Ñíèæåíèå HbA1c â ãðóïïå òå-

ðàïèè ïðåïàðàòîì Ôîðñèãà™ 10 ìã ñîñòàâèëî
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–0,84 %. Â ãðóïïå äàïàãëèôëîçèíà 5 ìã è

ãðóïïå êîíòðîëÿ óðîâåíü HbA1c ñíèçèëñÿ íà

0,7 % è 03 % ñîîòâåòñòâåííî [42]. Êàñàòåëüíî

âòîðè÷íûõ êîíå÷íûõ òî÷åê áûëè ïîëó÷åíû

ñëåäóþùèå ðåçóëüòàòû: ÃÏÍ ñíèçèëàñü íà

1,3 ììîëü/ë, 1,2 ììîëü/ë è 0,3 ììîëü/ë â ãðóï-

ïàõ äàïàãëèôëîçèíà 10 ìã, äàïàãëèôëîçèíà

5 ìã è êîíòðîëÿ ñîîòâåòñòâåííî; ìàññà òåëà ó

ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ äàïàãëèôëîçèí

5 ìã, äàïàãëèôëîçèí 10 ìã è ïëàöåáî ñíèçè-

ëàñü íà 3,04 êã, 2,86 êã è 0,89 êã ñîîòâåòñòâåí-

íî; áîëüøàÿ ïðîïîðöèÿ ïàöèåíòîâ äîñòèãëà

ïîêàçàòåëåé HbA1c < 7 % â ãðóïïå òåðàïèè

(37,5 % â ãðóïïå äàïàãëèôëîçèíà 5 ìã è

40,6 % â ãðóïïå äàïàãëèôëîçèíà 10 ìã) ÷åì â

ãðóïïå êîíòðîëÿ (25,9 %) [42].

Ïðè äîáàâëåíèè Ôîðñèãà™ ê ïðåïàðàòàì

ãðóïïû ñóëüôàíèëìî÷åâèíû HbA1c ñíèçèëñÿ

íà 0,82 % â ãðóïïå äàïàãëèôëîçèíà 10 ìã, íà

0,63 % â ãðóïïå äàïàãëèôëîçèíà 5 ìã è íà

0,13 â ãðóïïå êîíòðîëÿ. Òàêæå áûëî îòìå÷åíî

áîëåå âûðàæåííîå ñíèæåíèå ìàññû òåëà ó ïà-

öèåíòîâ, ïðèíèìàâøèõ ïðåïàðàò (–2,26 êã) â

ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé, ïîëó÷àâøèõ â êà÷åñòâå

äîïîëíåíèÿ ê òåðàïèè ãëèìåïèðèäîì ïëàöå-

áî (–0,7 êã). Áîëüøàÿ ïðîïîðöèÿ ïàöèåíòîâ

â ãðóïïå ëå÷åíèÿ äîñòèãëà çíà÷åíèÿ

HbA1c < 7 % (31,7 %) ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóï-

ïîé êîíòðîëÿ (13,0 %) [43].

Ó ïàöèåíòîâ êîìáèíàöèè ñ òåðàïèåé ïè-

îãëèòàçîíîì ïîìèìî óëó÷øåíèÿ ãëèêåìè÷å-

ñêèõ ïîêàçàòåëåé òàêæå áûëî óñòàíîâëåíî,

÷òî â îòëè÷èå îò òåðàïèè ïèîãëèòàçîíîì â ðå-

æèìå ìîíîòåðàïèè â ðåæèìå êîìáèíàöèè ñ

äàïàãëèôëîçèíîì áûëî äîñòèãíóòî ñíèæåíèå

ìàññû òåëà íà 0,14 êã (â ñðàâíåíèè ñ óâåëè÷å-

íèåì ìàññû òåëà â ãðóïïå ïèîãëèòàçîíà íà

1,64 êã) [44].

Äîáàâëåíèå äàïàãëèôëîçèíà ê òåðàïèè

áàçàëüíûì èíñóëèíîì ó áîëüíûõ ÑÄ 2 òèïà

ïðèâîäèëî ê óëó÷øåíèþ ãëèêåìè÷åñêîãî êîí-

òðîëÿ, ñíèæåíèþ ìàññû òåëà è ñòàáèëèçàöèè

åæåäíåâíîé äîçû èíñóëèíà. Ïðè äîáàâëåíèè

ïðåïàðàòà Ôîðñèãà™ ê òåðàïèè èíñóëèíîì

óðîâåíü HbA1c ñíèçèëñÿ íà 0,96 % (ïî ñðàâ-

íåíèþ ñ –0,39 % â ãðóïïå èíñóëèíîòåðàïèè

áåç äîáàâëåíèÿ äàïàãëèôëîçèíà). Ñíèæåíèå

âåñà â ãðóïïå òåðàïèè ñîñòàâèëî –1,61 êã, â

ñðàâíåíèè ñ óâåëè÷åíèåì ìàññû òåëà ó ïàöè-

åíòîâ, ïðèíèìàâøèõ òîëüêî èíñóëèí

(+0,43 êã). Åæåäíåâíàÿ äîçà èíñóëèíà ëèáî

íå èçìåíÿëàñü, ëèáî ïîâûøàëàñü íà 1,95 Åä ó

ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ äàïàãëèôëîçèí, òî-

ãäà êàê åæåäíåâíàÿ äîçà èíñóëèíà â ãðóïïå

êîíòðîëÿ ïîâûñèëàñü ê êîíöó ïåðèîäà íàáëþ-

äåíèÿ (48 íåäåëü) íà 5,65 Åä [45].

Â òàáëèöå 1 ïðåäñòàâëåíû ôàðìàêîêîíå-

òè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ïðåïàðàòîâ, ãðóï-

ïû èíãèáèòîðîâ SGLT-2.

Âëèÿíèå èíãèáèòîðîâ SGLT-2

íà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòóþ áåçîïàñíîñòü

ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ 2 òèïà

Èíãèáèòîðû SGLT-2 êî-òðàíñïîðòåðîâ

èìåþò êëàññ ýôôåêò â îòíîøåíèè âëèÿíèÿ íà

ôàêòîðû ñåðäå÷íîñîñóäèñòîãî ðèñêà, òàêèå

êàê óðîâåíü ãëèêåìèè, ìàññà òåëà è àðòåðè-

àëüíîå äàâëåíèå [22, 30, 38].

Âëèÿíèå ýìïàãëèôëîçèíà íà ÷àñòîòó ñåð-

äå÷íîñîñóäèñòûõ èñõîäîâ ó ïàöèåíòîâ ñ ñà-

õàðíûì äèàáåòîì 2 òèïà îöåíèâàëîñü â ðàí-

äîìèçèðîâàííîì ïëàöåáîêîíòðîëèðóåìîì

èññëåäîâàíèè Empa Reg Outcome [39]. Â äàí-

íîì èññëåäîâàíèè ïðèíÿëî ó÷àñòèå 7020 ïà-

öèåíòîâ ñ ÑÄ 2 òèïà. Ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ñî-

ñòàâèë 3,1 ãîäà. Ïî èòîãàì èññëåäîâàíèÿ

áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ìåæäó ãðóïïîé íàáëþäå-

íèÿ è ãðóïïîé ïëàöåáî íå áûëî âûÿâëåíî îò-

ëè÷èÿ â ÷àñòîòå ñëó÷àåâ èíôàðêòà ìèîêàðäà

è èíñóëüòà, íî â ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà ÷àñ-

òîòà ñëó÷àåâ ñìåðòè ïî ñåðäå÷íîñîñóäèñòûì

ïðè÷èíàì áûëà íèæå, ÷åì â ãðóïïå ïëàöåáî

(3,7 % ïî ñðàâíåíèþ ñ 5,9 % â ãðóïïå ïëàöåáî;

ñíèæåíèå îòíîñèòåëüíîãî ðèñêà 38 %). ×àñòî-

òà ñëó÷àåâ ãîñïèòàëèçàöèè ïî ïîâîäó ñåðäå÷-

íîé íåäîñòàòî÷íîñòè òàêæå áûëà íèæå â

ãðóïïå ýìïàãëèôëîçèíà, â ñðàâíåíèè ñ ïëà-

öåáî (2,7 % â ñðàâíåíèè ñ 4,1 % â ãðóïïå ïëà-

Èíãèáèòîðû êî-òðàíñïîðòåðîâ SGLT-2: êîíòðîëü óðîâíÿ ãëèêåìèè è íåôðîïðîòåêòèâíûå ñâîéñòâà
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Òàáëèöà 1. Ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ïðåïàðàòîâ êëàññà èíãèáèòîðîâ SGLT-2 [22, 30, 38].

Ïðåïàðàò
Âðåìÿ

äîñòèæåíèÿ Ñmax

Îáúåì

ðàñïðåäåëåíèÿ

Ñâÿçü ñ áåëêàìè

ïëàçìû
Ò1/2

Àáñîëþòíàÿ

áèîäîñòóïíîñòü

Ýìïàãëèôëîçèí 1,5 ÷àñà 73,8 ë 86 % 12,4 ÷ Íåò èíôîðìàöèè

â èíñòðóêöèè

Êàíàãëèôëîçèí 1–2 ÷àñà 119 ë 99 % 10,6 ÷ äëÿ äîçû 100 ìã;

13,1 ÷ äëÿ äîçû 300 ìã

65 %

Äàïàãëèôëîçèí 2 ÷àñà Íåò èíôîðìàöèè

â èíñòðóêöèè

91 % 12,9 ÷ 78 %



öåáî; ñíèæåíèå îòíîñèòåëüíîãî ðèñêà 35 %).

Ñìåðòíîñòü ïî âñåì ïðè÷èíàì â ãðóïïå ýì-

ïàãëèôëîçèíà, â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîí-

òðîëÿ ñîñòàâèëà 5,7 % è 8,3 % ñîîòâåòñòâåí-

íî; ñíèæåíèå îòíîñèòåëüíîãî ðèñêà 32 % [46].

Ïî èòîãàì ìåòààíàëèçà ðàíäîìèçèðîâàí-

íûõ êîíòðîëèðóåìûõ èññëåäîâàíèé äàïàã-

ëèôëîçèíà áûëî äîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå

äàííîãî ïðåïàðàòà íå ñîïðîâîæäàåòñÿ ðèñêîì

óâåëè÷åíèÿ ÷àñòîòû íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé

ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íîñîñóäèñòîé ñèñòåìû

(9339 ïàöèåíòîâ âêëþ÷åííûõ â àíàëèç) [47, 48].

Ïî òàêèì êîìïîíåíòàì êîíå÷íûõ òî÷åê êàê

ñìåðòü ïî ïðè÷èíå ñåðäå÷íîñîñóäèñòûõ çàáî-

ëåâàíèé, èíôàðêò ìèîêàðäà, èíñóëüò, íåñòà-

áèëüíàÿ ñòåíîêàðäèÿ, íåïëàíîâàÿ ðåâàñêóëÿ-

ðèçàöèÿ è ãîñïèòàëèçàöèÿ ïî ïîâîäó ñåðäå÷-

íîé íåäîñòàòî÷íîñòè íå áûëî îòìå÷åíî

óâåëè÷åíèå ðèñêà ñîáûòèÿ â ãðóïïå äàïàã-

ëèôëîçèíà â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îñóùåñòâëÿåòñÿ íàáîð â

èññëåäîâàíèå DECLARE, öåëüþ êîòîðîãî ÿâ-

ëÿåòñÿ îöåíêà âëèÿíèÿ òåðàïèè äàïàãëèôëî-

çèíîì íà ðèñê ðàçâèòèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ

ñîáûòèé (èíôàðêò ìèîêàðäà, èøåìè÷åñêèé

èíñóëüò, ñìåðòü ïî ïðè÷èíå ñåðäå÷íî-ñîñóäè-

ñòûõ çàáîëåâàíèé). Â äàííîå èññëåäîâàíèå

ïëàíèðóåòñÿ âêëþ÷èòü 17 276 ïàöèåíòîâ ñ

ïåðèîäîì íàáëþäåíèÿ áîëåå øåñòè ëåò. Îæè-

äàåìàÿ äàòà îêîí÷àíèÿ èññëåäîâàíèÿ —

àïðåëü 2019 ãîäà [49].

Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûé ïðîôèëü áåçîïàñíî-

ñòè êàíàãëèôëîçèíà îöåíèâàëñÿ â ìåòà-àíà-

ëèçå äåâÿòè ðàíäîìèçèðîâàííûõ êîíòðîëè-

ðóåìûõ èññëåäîâàíèÿõ ôàçû II è III. Â îöåíêó

ïðîôèëÿ áåçîïàñíîñòè áûëè âêëþ÷åíû íåôà-

òàëüíûé èíôàðêò ìèîêàðäà, íåôàòàëüíûé

èíñóëüò, ñìåðòü ïî ïðè÷èíå ñåðäå÷íî-ñîñóäè-

ñòûõ çàáîëåâàíèé [50]. Ïî èìåþùèìñÿ äàí-

íûì íå áûëî îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå ðèñêà íè

ïî îäíîé èç îöåíèâàåìûõ êîíå÷íûõ òî÷åê.

Îêîí÷àíèå èññëåäîâàíèÿ CANVAS, öåëüþ êî-

òîðîãî ÿâëÿåòñÿ îöåíêà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé

áåçîïàñíîñòè êàíàãëèôëîçèíà, îæèäàåòñÿ â

àïðåëå 2017 ãîäà [51].

Ðèñê ðàçâèòèÿ ãåíèòàëüíûõ

èíôåêöèé è èíôåêöèé

ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé

Íàëè÷èå ãëþêîçû â ìî÷å ìîæåò ñîçäàâàòü

áëàãîïðèÿòíûå óñëîâèÿ äëÿ ðàçìíîæåíèÿ óñ-

ëîâíî-ïàòîãåííîé ìèêðîôëîðû ïîëîâûõ îð-

ãàíîâ è ïîâûøàòü ðèñê ðàçâèòèÿ âóëüâîâàãè-

íèòà, áàëàíèòà è äðóãèõ ãåíèòàëüíûõ èíôåê-

öèé è èíôåêöèé ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé.

Ïî àíàëèçó äàííûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ êîí-

òðîëèðóåìûõ èññëåäîâàíèé áîëüøèíñòâî èí-

ôåêöèé áûëè ëåãêîé èëè ñðåäíåé ñòåïåíè

òÿæåñòè è îòâå÷àëè íà ñòàíäàðòíûé êóðñ àí-

òèáàêòåðèàëüíîé òåðàïèè. ×àñòîòà ñëó÷à-

åâ ãåíèòàëüíûõ èíôåêöèé è èíôåêöèé ìî÷å-

âûâîäÿùèõ ïóòåé áûëà âûøå ó æåí-

ùèí [22, 30, 38].

Íàðóøåíèÿ ïî÷å÷íîé ãåìîäèíàìèêè

è ïîòåíöèàëüíàÿ ðîëü èíãèáèòîðîâ

SGLT-2 â ïðåäîòâðàùåíèè ðàçâèòèÿ

äèàáåòè÷åñêîé íåôðîïàòèè

Ôóíêöèîíàëüíûå íàðóøåíèÿ â ðàáîòå ïî-

÷åê îáíàðóæèâàþòñÿ óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ

ÑÄ. Ýòè èçìåíåíèÿ âî ìíîãîì îáóñëîâëåíû

ðàçâèòèåì ãèïåðôèëüòðàöèè è ãèïåðïåðôó-

çèè ïî÷åê [46].

Ó áîëüíûõ ÑÄ 1 òèïà â ïåðâîå âðåìÿ ïî-

ñëå ðàçâèòèÿ ãèïåðãëèêåìèè ñêîðîñòü êëóáî÷-

êîâîé ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ) ìîæåò ïîâûøàòüñÿ

íà 20–40 % ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé [46].

Â ðÿäå ïðè÷èí ðàçâèòèÿ ãèïåðôèëüòðà-

öèè ó áîëüíûõ ÑÄ — ÷ðåçìåðíàÿ äèëàòàöèÿ

ïðèíîñÿùåé àðòåðèîëû êëóáî÷êà íåôðîíà è

ðàçâèòèå ñòðóêòóðíûõ èçìåíåíèé, à èìåííî

ãèïåðïëàçèÿ è ãèïåðòðîôèÿ êëåòîê ïðîêñè-

ìàëüíîãî îòäåëà íåôðîíà. Ñòðóêòóðíûå èç-

ìåíåíèÿ íà êëåòî÷íîì óðîâíå îáóñëîâëåíû

âëèÿíèåì òðàíñôîðìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñ-

òà B1, èíñóëèíîïîäîáíîãî ôàêòîðà ðîñòà 1,

òðîìáîöèòàðíîãî ôàêòîðà ðîñòà, ýíäîòåëè-

àëüíîãî ñîñóäèñòîãî ôàêòîðà ðîñòà è ýïèäåð-

ìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà [47].

Âûñîêèå óðîâíè ãëþêîçû êðîâè àêòèâèðó-

þò ðåíèí è àíãèîòåíçèí II â êëåòêàõ êàíàëü-

öåâ íåôðîíà, êîòîðûå, ñâÿçûâàÿñü ñ ðåöåïòî-

ðàìè, èíäóöèðóþò ñèíòåç ýíäîòåëèàëüíîãî

ñîñóäèñòîãî ôàêòîðà ðîñòà. Ãèïåðãëèêåìèÿ

òàêæå ìîæåò ïðèâîäèòü ê àêòèâàöèè âíóòðè-

êëåòî÷íûõ ñèñòåì ðåãóëÿöèè, â ÷àñòíîñòè

ôåðìåíò îðíèòèíäåêàðáîêñèëàçó. Ýòè ôàêòî-

ðû ïðèâîäÿò ê ãèïåðòîðîôèè è ãèïåðïëàçèè

êëåòîê ïðîêñèìàëüíîãî îòäåëà êàíàëüöà íåô-

ðîíà [46, 47].

Ðîñò êëåòîê ïðîêñèìàëüíîãî îòäåëà íåô-

ðîíà ñâÿçàí ñ óâåëè÷åíèåì ìîùíîñòè ðåàá-

ñîðáöèè è óâåëè÷åíèåì ôèëüòðàöèîííîé ñïî-

ñîáíîñòè íåôðîíà.

Ââèäó äåéñòâèÿ âûøåîïèñàííûõ ôàêòî-

ðîâ òàêæå ïîâûøàåòñÿ îáðàòíûé çàõâàò ãëþ-

êîçû ïî÷êàìè êàê â ïîñòàáñîðáöèîííîì, òàê

è â ïîñòïðàíäèàëüíîì ïåðèîäå ó áîëüíûõ
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ÑÄ 2 òèïà, ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè ëèöà-

ìè. Êàê áûëî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî â ðÿäå èñ-

ñëåäîâàíèé áîëüíûõ ñ ÑÄ 1 òèïà, ïîâûøåíèå

óðîâíÿ ãëèêåìèè êðîâè ìîæåò íå âûçûâàòü

îæèäàåìîãî ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ ãëþêîçóðèè.

Ýòî ïðîèñõîäèò â ðåçóëüòàòå ïîâûøåíèÿ ðå-

àáñîðáöèè ãëþêîçû â ïî÷å÷íûõ êàíàëüöàõ.

Ïî÷å÷íûé ïîðîã ó áîëüíûõ ÑÄ 1 òèïà â ñðåä-

íåì íàáëþäàëñÿ íà 20 % âûøå, ÷åì ó çäîðî-

âûõ äîáðîâîëüöåâ [7]. Òàê æå in vitro áûëî

ïðîäåìîíñòðèðîâàíî ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè

SGLT-2 ìÐÍÊ. Âîçìîæíà ïîâûøåííàÿ ýêñ-

ïðåññèÿ SGLT-1 òðàíñïîðòåðîâ â ÆÊÒ ó ïà-

öèåíòîâ ñ ÑÄ2 òèïàõ [8]. Ïîâûøåííàÿ ðåàá-

ñîðáöèÿ ãëþêîçû â ïî÷å÷íûõ êàíàëüöàõ ó

áîëüíûõ ñ ÑÄ 2 òèïà âíîñèò âêëàä â ïîääåð-

æàíèå ãèïåðãëèêåìèè [48–49].

Âíóòðèêëóáî÷êîâàÿ ãåìîäèíàìèêà

è ðåãóëÿöèÿ ïðîöåññà êëóáî÷êîâîé

ôèëüòðàöèè

Êëóáî÷êîâàÿ ôèëüòðàöèÿ — ïàññèâíûé

ïðîöåññ ïåðåõîäà æèäêîé ÷àñòè ïëàçìû êðî-

âè èç ïðîñâåòà êàïèëëÿðîâ êëóáî÷êîâ â êàï-

ñóëó êëóáî÷êà (êàïñóëà Øóìëÿíñêîãî-Áîóìå-

íà) ÷åðåç ïî÷å÷íûé ôèëüòð. Ïðè ýòîì âìåñòå

ñ ïëàçìîé êðîâè ôèëüòðóþòñÿ ðàñòâîðåííûå

â íåé íèçêîìîëåêóëÿðíûå ñîåäèíåíèÿ, à áåë-

êè è äðóãèå êðóïíîìîëåêóëÿðíûå ñòðóêòóðû

îñòàþòñÿ â ïðîñâåòå êàïèëëÿðà. Ïðîöåññ

ôèëüòðàöèè îáåñïå÷èâàåòñÿ ðÿäîì ðàçíîíà-

ïðàâëåííûõ ñèë. Òàê, ãèäðîñòàòè÷åñêîìó

äàâëåíèþ â êàïèëëÿðàõ (40–45 ìì ðò. ñò.),

íàïðàâëåííîìó â ñòîðîíó êàïñóëû, ïðîòèâî-

äåéñòâóþò îíêîòè÷åñêîå äàâëåíèå, ñîçäàâàå-

ìîå íåïðîôèëüòðîâàâøèìèñÿ áåëêàìè

(25–30 ìì ðò. ñò.) è äàâëåíèå æèäêîñòè â êàï-

ñóëå êëóáî÷êà (2–5 ìì ðò. ñò.). Â ðåçóëüòàòå

ïðîöåññà ôèëüòðàöèè êîíöåíòðàöèÿ áåëêîâ â

ïëàçìå ðàñòåò, ñëåäîâàòåëüíî, ïîâûøàåòñÿ

ñîçäàâàåìîå èìè îíêîòè÷åñêîå äàâëåíèå.

Â ðåçóëüòàòå äåéñòâèÿ ðàçíîíàïðàâëåííûõ

ñèë íà ýôôåðåíòíîì êîíöå êàïèëëÿðà êëó-

áî÷êà ôèëüòðàöèîííîå äàâëåíèå ñíèæàåòñÿ è

ïðîöåññ ôèëüòðàöèè îñòàíàâëèâàåòñÿ. Òàêèì

îáðàçîì, ñîçäàåòñÿ è ïîääåðæèâàåòñÿ áàëàíñ

ìåæäó ñêîðîñòüþ êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè

(ÑÊÔ) è ñîñòàâîì ôèëüòðàòà, ïîïàäàþùåãî

ñíà÷àëà â êàïñóëó êëóáî÷êà, à çàòåì â ïðîêñè-

ìàëüíûé êàíàëåö íåôðîíà. Îäíàêî ýòî íå

åäèíñòâåííûé ìåõàíèçì, ó÷àñòâóþùèé â ðå-

ãóëÿöèè ÑÊÔ. Íàðÿäó ñ âûøå îïèñàííûì ìå-

õàíèçìîì îñîáóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ÑÊÔ èã-

ðàåò ìåõàíèçì êàíàëüöå-êëóáî÷êîâîé

îáðàòíîé ñâÿçè (ÊÊÎÑ) [46–49].

Â íà÷àëå äèñòàëüíîé ÷àñòè êàíàëüöà íåô-

ðîíà, â ìåñòå, ãäå èçãèá êàíàëüöà ñîïðèêàñà-

åòñÿ ñî ñòåíêîé êàïñóëû Øóìëÿíñêîãî-Áî-

óìåíà, ðàñïîëîæåíà îáëàñòü ïëîòíî óïàêî-

âàííûõ, ïðèçìàòè÷åñêèõ ýïèòåëèàëüíûõ

êëåòîê, òàê íàçûâàåìîå ïëîòíîå ïÿòíî

(Macula Densa). Êëåòêè macula densa ÷óâñò-

âèòåëüíû ê èîííîìó ñîñòàâó è êîëè÷åñòâó

âîäû â ìî÷å. Â ñëó÷àå åñëè êîíöåíòðàöèÿ

NaCl â òîëñòîì âîñõîäÿùåì ñåãìåíòå ïåòëè

Ãåíëå è íà÷àëüíîì îòäåëå äèñòàëüíîãî êà-

íàëüöà ðàñòåò, ýòî ñëóæèò ñèãíàëîì ê ñíèæå-

íèþ ÑÊÔ. Â ñëó÷àå æå ñíèæåíèÿ êîíöåíòðà-

öèè NaCl â îáëàñòè ïëîòíîãî ïÿòíà ïîñòóïàåò

ñèãíàë ê óâåëè÷åíèþ ÑÊÔ îäíîãî íåôðîíà.

Ýòîò ìåõàíèçì íîñèò íàçâàíèå êëóáî÷êî-

êàíàëüöåâîé îáðàòíîé ñâÿçè (ÊÊÎÑ) [50].

Ðåãóëÿöèÿ ÑÊÔ ïîñðåäñòâîì äåéñòâèÿ

ÊÊÎÑ îñóùåñòâëÿåòñÿ çà ñ÷åò äåéñòâèÿ àäå-

íîçèíà. Àäåíîçèí, ñâÿçûâàÿñü ñ ðåöåïòîðàìè

ê àäåíîçèíó ïåðâîãî òèïà, ëîêàëèçîâàííûìè

â ïðîêñèìàëüíîì îòäåëå êàíàëüöà, âûçûâàåò

êîíñòðèêöèþ àôôåðåíòíîé àðòåðèîëû êëó-

áî÷êà, òåì ñàìûì ñíèæàÿ âåëè÷èíó ãèäðîñòà-

òè÷åñêîãî äàâëåíèÿ âíóòðè êàïñóëû Øóì-

ëÿíñêîãî–Áîóìåíà è, êàê ñëåäñòâèå, ÑÊÔ[50].

Òàêèì îáðàçîì, äâà âûøåîïèñàííûõ ìå-

õàíèçìà, ðåãóëèðóÿ ÑÊÔ îäíîãî íåôðîíà,

ó÷àñòâóþò â ïîääåðæàíèè ïîñòîÿíñòâà èîí-

íîãî ñîñòàâà è ïîñòîÿííîãî îáúåìà æèäêîñòè

â ñèñòåìíîì êðîâîòîêå [46–50].

Íàðóøåíèå âíóòðèêëóáî÷êîâîé

ãåìîäèíàìèêè. Âíóòðèêëóáî÷êîâàÿ

ãèïåðòåíçèÿ

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíî, ÷òî îäíèì èç

çâåíüåâ, ëåæàùèì â îñíîâå ðàçâèòèÿ õðîíè-

÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè ó áîëüíûõ

ÑÄ ÿâëÿåòñÿ íàðóøåíèå âíóòðèïî÷å÷íîé ãå-

ìîäèíàìèêè, à èìåííî ðàçâèòèå âíóòðèêëó-

áî÷êîâîé ãèïåðòåíçèè. Îñíîâíàÿ ðîëü â ïðî-

öåññå ðàçâèòèÿ âíóòðèêëóáî÷êîâîé ãèïåðòåí-

çèè ïðèíàäëåæèò äèñáàëàíñó äèàìåòðà

ïðèíîñÿùåé (àôôåðåíòíîé) è óíîñÿùåé (ýô-

ôåðåíòíîé) àðòåðèîëû êëóáî÷êà. Â íîðìå

äèàìåòð ýôôåðåíòíîé àðòèðèîëû â ñðåäíåì â

äâà ðàçà ìåíüøå, ÷åì äèàìåòð ïðèíîñÿùåé

àðòåðèîëû. Òàêèì îáðàçîì âíóòðè êëóáî÷êà

ñîçäàåòñÿ ãèäðîñòàòè÷åñêîå äàâëåíèå è îñó-

ùåñòâëÿåòñÿ ïðîöåññ ôèëüòðàöèè. Ó áîëüíûõ

ÑÄ íà ôîíå âîçäåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ ôàêòîðîâ

(ïîñòîÿííîé ãèïåðãëèêåìèè, äåéñòâèÿ âàçî-
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äèëàòàòîðîâ) òîíóñ ïðèíîñÿùåé àðòåðèîëû

ñíèæàåòñÿ, òîãäà êàê äèàìåòð ýôôåðåíòíîé

àðòåðèîëû îñòàåòñÿ íåèçìåííûì. Ýòî ïðèâî-

äèò ê ïîâûøåíèþ äàâëåíèÿ âíóòðè êàïñóëû

êëóáî÷êà, ïîâûøåíèþ ãèäðîñòàòè÷åñêîãî

äàâëåíèÿ è, êàê ñëåäñòâèå, ê óâåëè÷åíèþ

ÑÊÔ îäíîãî íåôðîíà è ãèïåðôèëüòðàöèè â

öåëîì [46, 50].

Ïðåäïîëàãàþò, ÷òî äëèòåëüíîå âîçäåéñò-

âèå ïîâûøåííîãî âíóòðèêëóáî÷êîâîãî äàâëå-

íèÿ âûçûâàåò ìåõàíè÷åñêîå ðàçäðàæåíèå

ïðèëåæàùèõ ñòðóêòóð êëóáî÷êà, ÷òî ìîæåò

ñïîñîáñòâîâàòü ãèïåðïðîäóêöèè êîëëàãåíà è

íàêîïëåíèþ åãî â îáëàñòè ìåçàíãèóìà, ÷òî

ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ îáúåìà ìåçàíãèàëü-

íîãî ìàòðèêñà è íà÷àëüíûì ñêëåðîòè÷åñêèì

ïðîöåññàì. Òàêîå ñîñòîÿíèå ìîæåò ïðèâåñòè

ê óâåëè÷åíèþ ïðîíèêíîâåíèÿ áåëêîâ, ëèïè-

äîâ è äðóãèõ êîìïîíåíòîâ ïëàçìû êðîâè ÷å-

ðåç ïî÷å÷íûé ôèëüòð, êîòîðûå, îòêëàäûâà-

ÿñü â ìåçàíãèè, òàêæå ñïîñîáñòâóþò ðàçâèòèþ

ïðîöåññîâ ñêëåðîçèðîâàíèÿ [46, 47].

Ïîòåíöèàëüíûå íåôðîïðîòåêòèâíûå

ñâîéñòâà ïðåïàðàòîâ ãðóïïû SGLT-2

èíãèáèòîðîâ

Òðàíñïîðòíûå ñèñòåìû SGLT-2 è

SGLT-1 ëîêàëèçîâàíû â ïðîêñèìàëüíîé ÷àñ-

òè êàíàëüöà íåôðîíà. Êàê èçâåñòíî òðàíñ-

ïîðò ãëþêîçû ÷åðåç ýòè òðàíñïîðòíûå ñèñòå-

ìû îñóùåñòâëÿåòñÿ ñîâìåñòíî ñ òðàíñïîðòîì

èîíîâ Na, ñ äàëüíåéøèì èõ ïîïàäàíèåì â

ñèñòåìíûé êðîâîòîê. Òàêèì îáðàçîì ïðè

ïðèìåíåíèè ïðåïàðàòîâ ãðóïïû SGLT-2 èí-

ãèáèòîðîâ ïðîèñõîäèò áëîêèðîâêà ïðîöåññà

îáðàòíîé ðåàáñîðáöèè ãëþêîçû è Na â ïðî-

êñèìàëüíîì êàíàëüöå, ÷òî óâåëè÷èâàåò êîí-

öåíòðàöèþ äàííûõ âåùåñòâ â òîëñòîì ÷àñòè

âîñõîäÿùåãî ñåãìåíòà ïåòëè Ãåíëå è â îáëàñ-

òè Macula Densa. Ñîãëàñíî âûøåîïèñàííûõ

ìåõàíèçìîâ àêòèâàöèÿ ÊÊÎÑ â îòâåò íà ïî-

âûøåííîå ñîäåðæàíèå èîíîâ íàòðèÿ â îáëàñ-

òè ïëîòíîãî ïÿòíà ïðîèñõîäèò êîíñòðèêöèÿ

ïðèíîñÿùåé àðòåðèîëû êëóáî÷êà è, êàê ñëåä-

ñòâèå, ñíèæåíèå ÑÊÔ. Äàííûé ìåõàíèçì îñó-

ùåñòâëÿåòñÿ ïóòåì âûäåëåíèÿ àäåíîçèíà, êî-

òîðûé ïðèâîäèò ê ñóæåíèþ ïðîñâåòà ïðèíî-

ñÿùåé àðòåðèîëû. Ââèäó ýòîãî ïðîèñõîäèò

ñíèæåíèå âíóòðèêëóáî÷êîãî äàâëåíèÿ, ÷òî,

ñîãëàñíî âûøå ïðèâåäåííûì äàííûì, ïîòåí-

öèàëüíî ìîæåò ïðèâåñòè ê íåôðîïðîòåêòèâ-

íîìó äåéñòâèþ äàííîé ãðóïïû ïðåïàðàòîâ. Ê

ñîæàëåíèþ, â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå ñóùåñòâóåò

äàííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ïîäòâåð-

æäàþùèõ äàííûé ôàêò. Ýòà ãèïîòåçà òðåáóåò

äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ è ïîäòâåðæäåíèÿ â

ðàìêàõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ êîíòðîëèðóå-

ìûõ èñïûòàíèé [22, 30, 38, 51].

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî

ïðåïàðàòû ãðóïïû èíãèáèòîðîâ SGLT-2

êî-òðàíñïîðòåðîâ ýôôåêòèâíû êàê â ðåæèìå

ìîíîòåðàïèè, òàê è â êîìáèíàöèè ñ äðóãèìè

ñàõàðîñíèæàþùèìè ïðåïàðàòàìè. Ïðè ýòîì

òåðàïèÿ äàííûì êëàññîì ïðåïàðàòîâ õîðîøî

ïåðåíîñèòñÿ. ×àñòîòà ñëó÷àåâ ãèïîãëèêåìèè

ñòàòèñòè÷åñêè íå îòëè÷àëàñü îò ÷àñòîòû ñëó-

÷àåâ ãèïîãëèêåìèè â ãðóïïå ïëàöåáî. Íà

ôîíå òåðàïèè íàáëþäàëîñü ñòàáèëüíîå ñíè-

æåíèå ìàññû òåëà ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ 2 òèïà.

Òåðàïèÿ âñåìè ïðåïàðàòàìè êëàññà èíãèáè-

òîðîâ SGLT-2 êî-òðàíñïîðòåðîâ ñîïðîâîæ-

äàåòñÿ ñíèæåíèåì àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ è

ìàññû òåëà [22, 30, 38].

Äàííûé êëàññ ïðåïàðàòîâ ïîòåíöèàëüíî

ìîæåò èãðàòü âàæíóþ ðîëü íà ðàííèõ ýòàïàõ

ðàçâèòèÿ äèàáåòè÷åñêîé íåôðîïàòèè, îáëàäàÿ

ïîòåíöèàëüíûì íåôðîïðîòåêòèâíûì äåéñò-

âèåì, ðàáîòàÿ íà óðîâíå ñíèæåíèÿ âíóòðèêëó-

áî÷êîâîãî äàâëåíèÿ îäíîãî íåôðîíà [51].

Èíñóëèííåçàâèñèìûé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ

è íèçêèé ðèñê ãèïîãëèêåìèé äåëàåò èíãèáè-

òîðû SGLT-2 êî-òðàíñïîðòåðîâ ýôôåêòèâ-

íûì è áåçîïàñíûì äîïîëíåíèåì ê ñóùåñò-

âóþùèì ìåòîäàì êîíòðîëÿ óðîâíÿ ãëèêåìèè

ó áîëüíûõ ÑÄ 2 òèïà.
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Abstract: Recently were appeared a fundamentally new insulin-independent approach to the treatment of type

2 diabetes — reduce blood glucose levels by inhibiting proteins co-transporters SGLT2 (sodium glucose trans-

porter) in the proximal tubules of the kidneys, which are responsible for the reabsorption of glucose. Inhibitors

SGLT2 co-transporters is effective either as monotherapy or in combination with other antidiabetic drugs.

Thus, according to the results of randomized controlled trials, therapy with this class of drugs was well toler-

ated. The incidence of hypoglycemia was not statistically different from the incidence of hypoglycemia in the

placebo group. On the background of therapy was observed a stable decrease in body weight in patients with

type 2 diabetes. Therapy with all drugs of a class of SGLT2 inhibitors was accompanied by a decrease in blood

pressure and body weight. This class of drugs could potentially play an important role in the early stages of de-

velopment of diabetic nephropathy, with potential nephrorotective effect, working on the level of reduction

intraglomerular pressure of a single nephron. Insulin-independent mechanism of action and low risk of hypo-

glycaemia makes the SGLT2 inhibitors effective and safe addition to existing methods of control glycemia in

patients with type 2 diabetes.
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ÏÐÀÂÈËÀ ÍÀÄËÅÆÀÙÅÉ

ËÀÁÎÐÀÒÎÐÍÎÉ ÏÐÀÊÒÈÊÈ:

ÀÍÀËÈÇ ÈÇÌÅÍÅÍÈÉ ÇÀÊÎÍÎÄÀÒÅËÜÑÒÂÀ

Í. Þ. Âåëüö1, Ò. Ì. Áóêàòèíà1, Å. Þ. Ïàñòåðíàê1, Ò. Í. Íèêîëàåâà2,

Ñ. Â. Ðîìàíîâà2

1 Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå

«Íàó÷íûé öåíòð ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ»

Ìèíèñòåðñòâî çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

2 Ìèíèñòåðñòâî çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

Ñòàòüÿ ïîñòóïèëà 10.01.2017. Ïðèíÿòà ê ïå÷àòè 12.02.2017

Ðåçþìå: Â 2016 ãîäó áûëè ïðèíÿòû íîâûå Ïðàâèëà íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè â Ðîññèé-

ñêîé Ôåäåðàöèè è â Åâðàçèéñêîì ýêîíîìè÷åñêîì ñîþçå. Ïðàâèëà íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè

Åâðàçèéñêîãî ýêîíîìè÷åñêîãî ñîþçà â ñôåðå îáðàùåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ÿâëÿþòñÿ äîêóìåí-

òîì, êîòîðûé ïîçâîëèò ïðîâîäèòü êîîðäèíèðîâàííóþ ïîëèòèêó â îáëàñòè äîêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâà-

íèé è óñòàíàâëèâàòü åäèíûå ïðèíöèïû è ïðàâèëà îáðàùåíèÿ ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ â ãî-

ñóäàðñòâàõ-÷ëåíàõ Ñîþçà â öåëÿõ ôîðìèðîâàíèÿ îáùåãî ðûíêà îáðàùåíèÿ ìåäèöèíñêèõ èçäåëèé. Ñîç-

äàíèå åäèíûõ ïðàâèë è ïîäõîäîâ ê ðåãóëèðîâàíèþ ðûíêà ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ñ ó÷åòîì

ìåæäóíàðîäíîãî îïûòà ïîâûñèò áåçîïàñíîñòü ïðåäëàãàåìûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ è èõ äîñòóï-

íîñòü äëÿ íàñåëåíèÿ ãîñóäàðñòâ-÷ëåíîâ ÅÀÝÑ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïðàâèëà íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè; Åâðàçèéñêèé ýêîíîìè÷åñêèé ñîþç

(ÅÀÝÑ); äîêëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ; áåçîïàñíîñòü ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ.

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå: Âåëüö ÍÞ, Áóêàòèíà ÒÌ, Ïàñòåðíàê ÅÞ, Íèêîëàåâà ÒÍ, Ðîìàíî-

âà ÑÂ. Ïðàâèëà íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè: àíàëèç èçìåíåíèé çàêîíîäàòåëüñòâà. Áåçîïàñ-

íîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè 2017; 5 (1): 27–31.

Â 2016 ã. ïðîèçîøëî íåñêîëüêî êëþ÷åâûõ

ñîáûòèé, îêàçûâàþùèõ âëèÿíèå íà îáðàùå-

íèå ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ â Ðîññèéñêîé

Ôåäåðàöèè.

31 ÿíâàðÿ 2016 ã. áûë ïîäïèñàí Ôåäå-

ðàëüíûé çàêîí ¹ 5-ÔÇ «Î ðàòèôèêàöèè Ñî-

ãëàøåíèÿ î åäèíûõ ïðèíöèïàõ è ïðàâèëàõ

îáðàùåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ â ðàìêàõ

Åâðàçèéñêîãî ýêîíîìè÷åñêîãî ñîþçà», îäíèì

èç ïðèîðèòåòîâ êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ ñîçäàíèå

îáùåãî ðûíêà ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ [1].

15 àâãóñòà 2016 ã. â Ìèíþñòå áûë çàðåãè-

ñòðèðîâàí Ïðèêàç Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðà-

íåíèÿ ÐÔ îò 1 àïðåëÿ 2016 ã. ¹ 199í «Îá óò-

âåðæäåíèè Ïðàâèë íàäëåæàùåé ëàáîðàòîð-

íîé ïðàêòèêè» [2].

3 íîÿáðÿ 2016 ã. Ñîâåò êîìèññèè ïðèíÿë

ðåøåíèå ¹ 81 «Îá óòâåðæäåíèè Ïðàâèë íàä-

ëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè Åâðàçèé-

ñêîãî ýêîíîìè÷åñêîãî ñîþçà â ñôåðå îáðàùå-

íèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ» [3]. Äàííîå ðå-

øåíèå áûëî ïðèíÿòî ñ öåëüþ ñòàíäàðòèçàöèè

çàêîíîäàòåëüñòâà Åâðàçèéñêîãî ýêîíîìè÷å-

ñêîãî ñîþçà â îáëàñòè îáðàùåíèÿ ëåêàðñòâåí-

íûõ ñðåäñòâ ñ çàêîíîäàòåëüñòâîì Åâðîïåé-

ñêîãî Ñîþçà â ýòîé îáëàñòè è ñ ó÷åòîì òðåáî-

âàíèé Åâðîïåéñêîãî Ñîþçà è Îðãàíèçàöèè

ýêîíîìè÷åñêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà è ðàçâèòèÿ

(OECD) [4].

Ïðàâèëà íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàê-

òèêè Åâðàçèéñêîãî ýêîíîìè÷åñêîãî ñîþçà â

ñôåðå îáðàùåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ÿâ-

ëÿþòñÿ íàäíàöèîíàëüíûì íîðìàòèâîì è íàè-

áîëåå ãàðìîíèçèðîâàíû ñ òðåáîâàíèÿìè ñî-

âðåìåííûõ ñòàíäàðòîâ íàäëåæàùèõ ôàðìà-

öåâòè÷åñêèõ ïðàêòèê, à òàêæå îáåñïå÷èâàþò

åäèíñòâî îáÿçàòåëüíûõ òðåáîâàíèé ê êà÷åñò-

âó, ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ëåêàðñò-

âåííûõ ñðåäñòâ, íàõîäÿùèõñÿ â îáðàùåíèè

íà òåððèòîðèè Ñîþçà.

Óòâåðæäåííûå Ïðàâèëà íå ÿâëÿþòñÿ àó-

òåíòè÷íûì ïåðåâîäîì äîêóìåíòà Îðãàíèçà-

öèè ýêîíîìè÷åñêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà è ðàçâè-

òèÿ (ÎÝÑÐ) «Ïðèíöèïû íàäëåæàùåé ëàáîðà-

òîðíîé ïðàêòèêè (GLP)», îíè ðàçðàáîòàíû ñ

ó÷åòîì ñïåöèôèêè ãîñóäàðñòâ-÷ëåíîâ Ñîþçà,

íàïðàâëåíû íà îáåñïå÷åíèå äîñòóïíîñòè

áåçîïàñíûõ, ýôôåêòèâíûõ è êà÷åñòâåííûõ

ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ äëÿ íàñåëåíèÿ, ïîâû-

øåíèå êîíêóðåíòîñïîñîáíîñòè ïðîäóêöèè íà-
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øåé ôàðìàöåâòè÷åñêîé ïðîìûøëåííîñòè íà

ìèðîâîì ðûíêå, îïòèìèçàöèþ óñëîâèé äëÿ

ôàðìàöåâòè÷åñêîãî áèçíåñà ïóòåì ëèêâèäà-

öèè èçëèøíèõ àäìèíèñòðàòèâíûõ áàðüåðîâ,

à òàêæå ñîçäàíèå åäèíûõ ïðîçðà÷íûõ ïðàâèë

äëÿ äîñòóïà íà îáùèé ðûíîê â ðàìêàõ Ñîþçà.

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî Ïðàâèëà íàä-

ëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè Åâðàçèé-

ñêîãî ýêîíîìè÷åñêîãî ñîþçà î÷åíü ïîäðîáíî

äîïîëíÿþò Ïðèêàç Ìèíèñòåðñòâà çäðàâî-

îõðàíåíèÿ ÐÔ îò 1 àïðåëÿ 2016 ã. ¹ 199í «Îá

óòâåðæäåíèè Ïðàâèë íàäëåæàùåé ëàáîðà-

òîðíîé ïðàêòèêè».

Ðàçäåë I «Îáùèå ïîëîæåíèÿ» ðåãëàìåíòè-

ðóåò îáëàñòü ïðèìåíåíèÿ Ïðàâèë, èõ öåëü,

ïåðå÷èñëÿåò îñíîâîïîëàãàþùèå äîêóìåíòû,

êîòîðûå áûëè èñïîëüçîâàíû ïðè ïîäãîòîâêå

äîêóìåíòà, îïðåäåëÿåò èõ ðîëü â ïîâûøå-

íèè áåçîïàñíîñòè èññëåäîâàíèé äëÿ çäîðîâüÿ

÷åëîâåêà.

Ðàçäåë II «Îïðåäåëåíèå» ââîäèò åäèíóþ

òåðìèíîëîãèþ è îïðåäåëåíèÿ. Â ïðåäûäóùèõ

âåðñèÿõ çàêîíîäàòåëüíûõ äîêóìåíòîâ âñòðå-

÷àëèñü íåêîòîðûå íåñîîòâåòñòâèÿ â ýòîì âî-

ïðîñå, íàïðèìåð, â Ïðèêàçå Ìèíçäðàâà ÐÔ

îò 01.04.2016 ¹ 199í ãîâîðèòñÿ î äîêëèíè÷å-

ñêèõ èññëåäîâàíèÿõ, â ÃÎÑÒ Ð 53434–2009 —

î íåêëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèÿõ. Â Ïðàâèëàõ

ÅÀÝÑ, ïðèíÿòûõ ðåøåíèåì ¹ 81 îò

21.11.2016 ã., èñïîëüçóåòñÿ òåðìèí «äîêëèíè-

÷åñêîå (íåêëèíè÷åñêîå) èññëåäîâàíèå». Òàê-

æå ñòîèò îòìåòèòü, ÷òî â Ïðèêàçå Ìèíçäðàâà

ÐÔ îò 01.04.2016 ¹ 199í ãîâîðèòñÿ î ïîäïè-

ñàíèè ðóêîâîäèòåëåì ïðîòîêîëà èññëåäîâà-

íèÿ, â Ïðàâèëàõ ÅÀÝÑ — î ïîäïèñàíèè ïëà-

íà, îäíàêî èìåííî â ýòîì ðàçäåëå îòìå÷àåòñÿ,

÷òî ïîíÿòèå «ïëàí (ïðîòîêîë, ïðîãðàììà) èñ-

ñëåäîâàíèÿ» â äàëüíåéøåì óïîòðåáëÿåòñÿ

êàê «ïëàí», ÷òî ñíèìàåò ðàçíîãëàñèÿ â ýòèõ

çàêîíîäàòåëüíûõ äîêóìåíòàõ.

Ðàçäåë III «Îñíîâíûå ïîëîæåíèÿ» âêëþ-

÷àåò â ñåáÿ òàêèå ïóíêòû, êàê ñèñòåìà îáåñïå-

÷åíèÿ êà÷åñòâà, ïåðñîíàë èñïûòàòåëüíîé ëà-

áîðàòîðèè, ïîìåùåíèÿ äëÿ èññëåäîâàíèé,

îáîðóäîâàíèå, ìàòåðèàëû è ðåàêòèâû,

òåñò-ñèñòåìû, èñïûòóåìûå âåùåñòâà (ëåêàð-

ñòâåííûå ñðåäñòâà) è îáðàçöû ñðàâíåíèÿ

(êîíòðîëüíûå îáðàçöû), ñòàíäàðòíûå îïåðà-

öèîííûå ïðîöåäóðû (ÑÎÏ). Ýòîò ðàçäåë áî-

ëåå ïîäðîáíî îïèñûâàåò êàê îðãàíèçàöèþ â

ëàáîðàòîðèè ñèñòåìû îáåñïå÷åíèÿ êà÷åñòâà,

ÿâëÿþùåéñÿ ãàðàíòîì äîñòîâåðíîñòè ðåçóëü-

òàòîâ èññëåäîâàíèé, òàê è îáÿçàííîñòè ðóêî-

âîäñòâà, ïåðñîíàëà, îðãàíèçàöèþ ïîìåùåíèé

äëÿ èññëåäîâàíèé, òðåáîâàíèÿ ê îáîðóäîâà-

íèþ, ìàòåðèàëàì, òåñò-ñèñòåìàì, èñïûòóå-

ìûì âåùåñòâàì è îáðàçöàì ñðàâíåíèÿ,

òðåáîâàíèÿ ê ÑÎÏ.

Ðàçäåë IV «Ïðîâåäåíèå èññëåäîâàíèÿ» îï-

ðåäåëÿåò ïîðÿäîê ïðîâåäåíèÿ èññëåäîâàíèÿ:

ðîëü è îáÿçàííîñòè ñïîíñîðà, ðóêîâîäèòåëÿ,

íàïèñàíèå ïëàíà, åãî ñîäåðæàíèå è îñóùåñòâ-

ëåíèå. Óòî÷íåíî, ÷òî ïëàí (ïðîòîêîë) äîëæåí

áûòü ïðîâåðåí ïðåäñòàâèòåëåì ñèñòåìû îáåñ-

ïå÷åíèÿ êà÷åñòâà, âåäåíèå çàïèñåé òîëüêî

â ýëåêòðîííîì âèäå äîïóñêàåòñÿ ïðè íàëè-

÷èè âàëèäèðîâàííûõ êîìïüþòåðèçèðîâàí-

íûõ ñèñòåì.

Ðàçäåë V «Îôîðìëåíèå ðåçóëüòàòîâ èñ-

ñëåäîâàíèÿ» ïðåäñòàâëÿåò îáùóþ èíôîðìà-

öèþ, íåîáõîäèìóþ äëÿ îò÷åòà, îñíîâíûå ðàç-

äåëû îò÷åòà. Â òåêñòå óòî÷íÿåòñÿ íåîáõîäè-

ìîñòü ïîäãîòîâêè ïðîìåæóòî÷íûõ îò÷åòîâ

ïðè ïðîâåäåíèè äîëãîñðî÷íûõ èññëåäîâàíèé,

ñâèäåòåëüñòâå î ïðèíÿòèè îòâåòñòâåííîñòè çà

äîñòîâåðíîñòü äàííûõ è óêàçàíèè ñòåïåíè ñî-

îòâåòñòâèÿ ïðèíöèïàì íàäëåæàùåé ëàáîðà-

òîðíîé ïðàêòèêè.

Ðàçäåë VI «Õðàíåíèå äîêóìåíòîâ è ìàòå-

ðèàëîâ» îïèñûâàåò ñðîêè õðàíåíèÿ è ïåðå-

÷åíü íåîáõîäèìûõ äîêóìåíòîâ è ìàòåðèàëîâ,

äîñòóï ê ìàòåðèàëàì è èõ èäåíòèôèêàöèÿ.

Â ðàçäåëå îòìå÷àåòñÿ íåîáõîäèìîñòü îáÿçà-

òåëüíîãî äîêóìåíòàëüíîãî îôîðìëåíèÿ óòè-

ëèçàöèè ïðîá èñïûòóåìîãî âåùåñòâà è êîí-

òðîëüíûõ îáðàçöîâ.

Ðàçäåë VII «Èíñïåêòèðîâàíèå. Ïðîöåäó-

ðû êîíòðîëÿ ñîáëþäåíèÿ ïðàâèë íàäëåæà-

ùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè» ïîñâÿùåí îñîáî

âàæíîìó ýòàïó äîêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâà-

íèé — èíñïåêòèðîâàíèþ. Ãîñóäàðñòâà-÷ëåíû

ÅÀÝÑ îáåñïå÷èâàþò íåïîñðåäñòâåííóþ îò-

âåòñòâåííîñòü îðãàíîâ (îðãàíèçàöèé), êîí-

òðîëèðóþùèõ âûïîëíåíèå íàñòîÿùèõ Ïðà-

âèë, çà ïîäáîð êâàëèôèöèðîâàííûõ êàäðîâ

(èíñïåêòîðîâ), èìåþùèõ íåîáõîäèìûé òåõ-

íè÷åñêèé (íàó÷íûé) îïûò. Â ðàçäåëå ïðåä-

ñòàâëåíà èíôîðìàöèÿ ïî ðóêîâîäñòâó èí-

ñïåêòèðîâàíèåì, êîíôèäåíöèàëüíîñòè, ïîä-

áîðó ïåðñîíàëà è îáó÷åíèþ èíñïåêòîðîâ,

ñèñòåìå êîíòðîëÿ ñîîòâåòñòâèÿ èñïûòàòåëü-

íûõ ëàáîðàòîðèé òðåáîâàíèÿì çàêîíîäà-

òåëüñòâ ãîñóäàðñòâ-÷ëåíîâ, ïîñëåäóþùèì

äåéñòâèÿì ïîñëå ïðîâåäåíèÿ èíñïåêöèé èñ-

ïûòàòåëüíûõ ëàáîðàòîðèé è àóäèòîâ èññëå-

äîâàíèé, îáùèì ïðèíöèïàì èíñïåêòèðî-

âàíèÿ, ïðîöåäóðàì èíñïåêöèè, àóäèòó èñ-
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ñëåäîâàíèé, çàâåðøåíèþ èíñïåêòèðîâàíèÿ è

àóäèòà.

Ñòîèò îòìåòèòü ïîäðîáíîå ïðåäñòàâëåíèå

èíôîðìàöèè ïî ñàìîé ïðîöåäóðå èíñïåêöèè:

ïðåäâàðèòåëüíîì èíñïåêòèðîâàíèè, êîíôå-

ðåíöèè â íà÷àëå èíñïåêöèè, èíñïåêöèè îðãà-

íèçàöèè è ïåðñîíàëà, èíñïåêöèè ïðîãðàììû

îáåñïå÷åíèÿ êà÷åñòâà, ïîìåùåíèé èñïûòà-

òåëüíîé ëàáîðàòîðèè, èíñïåêöèè îáðàùåíèÿ,

ñîäåðæàíèÿ è ðàñïîëîæåíèÿ áèîëîãè÷åñêèõ

òåñò-ñèñòåì, îáîðóäîâàíèÿ, ìàòåðèàëîâ è ðå-

àêòèâîâ, òåñò-ñèñòåì, èñïûòóåìûõ è êîí-

òðîëüíûõ âåùåñòâ, ñòàíäàðòíûõ îïåðàöèîí-

íûõ ïðîöåäóð, ïðîâåäåíèÿ èññëåäîâàíèÿ,

ïðåäîñòàâëåíèÿ îò÷åòà î ðåçóëüòàòàõ è èõ

õðàíåíèå. Îòäåëüíî ïðåäñòàâëåíà èíôîðìà-

öèÿ îá àóäèòå èññëåäîâàíèÿ. Ïðåäïèñàíî, ÷òî

ïîñëå îêîí÷àíèÿ èíñïåêöèè èñïûòàòåëüíîé

ëàáîðàòîðèè èëè àóäèòà èññëåäîâàíèÿ èí-

ñïåêòîð (àóäèòîð) äîëæåí ïîäãîòîâèòüñÿ ê îá-

ñóæäåíèþ ðåçóëüòàòîâ ñ ïðåäñòàâèòåëÿìè

èñïûòàòåëüíîé ëàáîðàòîðèè íà çàêëþ÷èòåëü-

íîé êîíôåðåíöèè è ïîäãîòîâèòü çàêëþ÷è-

òåëüíûé îò÷åò, ò.å. îò÷åò î ïðîâåäåííîé

èíñïåêöèè.

Ðàçäåë VIII «Ïðîöåäóðà óðåãóëèðîâàíèÿ

ðàçíîãëàñèé ìåæäó óïîëíîìî÷åííûì îðãà-

íîì è èñïûòàòåëüíîé ëàáîðàòîðèåé» ðåãóëè-

ðóåò îòíîøåíèÿ ìåæäó èíñïåêòîðàìè è ðóêî-

âîäñòâîì èñïûòàòåëüíîé ëàáîðàòîðèè ïðè

âîçíèêíîâåíèè ïðîáëåì è ðàçíîãëàñèé.

Ðàçäåë IX «Îáåñïå÷åíèå êà÷åñòâà» îïðå-

äåëÿåò îòâåòñòâåííîñòü ðóêîâîäèòåëÿ, êâàëè-

ôèêàöèþ ïåðñîíàëà îòäåëà îáåñïå÷åíèÿ êà-

÷åñòâà, ó÷àñòèå îòäåëà îáåñïå÷åíèÿ êà÷åñòâà

â ðàçðàáîòêå ñòàíäàðòíûõ îïåðàöèîííûõ

ïðîöåäóð è ïëàíîâ èññëåäîâàíèé, èíñïåêöèè

ñëóæáû îáåñïå÷åíèÿ êà÷åñòâà, ñîñòàâëåíèå

îò÷åòîâ îá èíñïåêöèÿõ ñëóæáû îáåñïå÷åíèÿ

êà÷åñòâà, çàêëþ÷èòåëüíûõ îò÷åòîâ è àóäèòîâ,

çàêëþ÷åíèå îòäåëà îáåñïå÷åíèÿ êà÷åñòâà, à

òàêæå ðîëü ñëóæáû îáåñïå÷åíèÿ êà÷åñòâà â

èññëåäîâàíèÿõ, íå ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ

ïðåäñòàâëåíèÿ â óïîëíîìî÷åííûå îðãàíû, è

îáåñïå÷åíèå êà÷åñòâà â íåáîëüøèõ èñïûòà-

òåëüíûõ ëàáîðàòîðèÿõ. Îòìå÷åíà èñêëþ÷è-

òåëüíàÿ îòâåòñòâåííîñòü ðóêîâîäèòåëÿ çà âû-

ïîëíåíèå äîêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.

Áîëüøîé îáúåì â äîêóìåíòå çàíèìàþò 9 Ïðè-

ëîæåíèé, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ àäàïòèðîâàí-

íûì ïåðåâîäîì îòäåëüíûõ äîêóìåíòîâ ÎÝÑÐ.

Òàêèì îáðàçîì, Ïðàâèëà íàäëåæàùåé ëà-

áîðàòîðíîé ïðàêòèêè Åâðàçèéñêîãî ýêîíîìè-

÷åñêîãî ñîþçà â ñôåðå îáðàùåíèÿ ëåêàðñòâåí-

íûõ ñðåäñòâ ÿâëÿþòñÿ äîêóìåíòîì, êîòîðûé

ïîçâîëèò ïðîâîäèòü êîîðäèíèðîâàííóþ ïî-

ëèòèêó â îáëàñòè äîêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâà-

íèé è óñòàíàâëèâàòü åäèíûå ïðèíöèïû è

ïðàâèëà îáðàùåíèÿ ìåäèöèíñêèõ èçäåëèé â

ãîñóäàðñòâàõ — ÷ëåíàõ Ñîþçà â öåëÿõ ôîðìè-

ðîâàíèÿ îáùåãî ðûíêà îáðàùåíèÿ ìåäèöèí-

ñêèõ èçäåëèé.

Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç

àêòèâíûõ ó÷àñòíèêîâ âíåøíåýêîíîìè÷åñêîãî

ðûíêà è ïîýòîìó îñîáåííî çàèíòåðåñîâàíà â

ïðèçíàíèè ñâîåé äåÿòåëüíîñòè â ñôåðå ìåæ-

äóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà [5].

Ïðîâåäåíèå òîêñèêîëîãè÷åñêèõ èññëåäî-

âàíèé ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ âåùåñòâ â ñîîòâåò-

ñòâèè ñ ïðàâèëàìè GLP ñëóæèò ãàðàíòèåé

äîñòîâåðíîñòè ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèé [6].

Áîëüøèíñòâî íåæåëàòåëüíûõ ïðîÿâëåíèé

ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ

ìîæíî ïðåäóñìîòðåòü è ïðåäóïðåäèòü ïî ðå-

çóëüòàòàì èõ äîêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.

Îïûòû íà æèâîòíûõ â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè

ïîçâîëÿþò ãàðàíòèðîâàòü áåçîïàñíîñòü êëè-

íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé è ïîñëåäóþùåãî ìå-

äèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ íîâûõ ëåêàðñòâåí-

íûõ ñðåäñòâ [7].

Ñîçäàíèå åäèíîãî ðûíêà îáðàùåíèÿ ëå-

êàðñòâåííûõ ñðåäñòâ â ðàìêàõ ÅÀÝÑ ÿâëÿåò-

ñÿ îäíèì èç ïóòåé ðåàëüíîãî ðåøåíèÿ ïðî-

áëåìû ëåêàðñòâåííîé áåçîïàñíîñòè: ìîùíî-

ñòè ôàðìàöåâòè÷åñêîãî áèçíåñà êàæäîãî èç

ãîñóäàðñòâ-÷ëåíîâ èíòåãðàöèîííîãî îáðàçî-

âàíèÿ ïîëó÷àþò ïîääåðæêó ñî ñòîðîíû ñâîèõ

êîëëåã. Ïðè÷åì ýòà ïîääåðæêà ðåàëèçóåòñÿ

íå òîëüêî â ðàìêàõ âîñïîëíåíèÿ ÷àñòè íåïå-

ðåêðûâàþùèõñÿ íîìåíêëàòóðíûõ ïîçèöèé

ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, íî è â âîçìîæíîñòè

ïîëüçîâàòüñÿ åäèíûì ðûíêîì — ðàçìåùàòü

ïðîèçâîäñòâà (èëè èõ ÷àñòè) â ñòðàíàõ ÅÀÝÑ

ñ ó÷åòîì ñêëàäûâàþùåéñÿ êîíúþíêòóðû

ðûíêà.

Ñîçäàíèå åäèíûõ ïðàâèë è ïîäõîäîâ ê ðå-

ãóëèðîâàíèþ ðûíêà ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ñ

ó÷åòîì ìåæäóíàðîäíîãî îïûòà ïîâûñèò áåçî-

ïàñíîñòü ïðåäëàãàåìûõ ðûíêîì ëåêàðñòâåí-

íûõ ñðåäñòâ è èõ äîñòóïíîñòü äëÿ íàñåëåíèÿ

ãîñóäàðñòâ-÷ëåíîâ ÅÀÝÑ.
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Abstract: New rules of good laboratory practice in the Russian Federation and the Eurasian Economic Union

were adopted in 2016. The rules of good laboratory practice of the Eurasian Economic Union in the field of

drugs is a document that will allow for a coordinated policy in the field of pre-clinical studies and to establish

common principles and rules for the evaluation of medicinal products in the Member States of the Union with

a view to forming a common medical devices market circulation. Creating uniform rules and approaches to the

drugs market regulation based on international experience will increase the safety of drugs available on the
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È ÐÅÏÎÐÒÈÐÎÂÀÍÈÞ ÈÍÔÎÐÌÀÖÈÈ
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ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÛÕ ÑÐÅÄÑÒÂ

Ê. Ý. Çàòîëî÷èíà, È. È. Ñíåãèðåâà, À. Ñ. Êàçàêîâ, Å. Þ. Êîëåñíèêîâà,

Å. Î. Æóðàâëåâà, Ò. Ì. Áóêàòèíà, Ì. À. Äàðìîñòóêîâà

Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå

«Íàó÷íûé öåíòð ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ»

Ìèíèñòåðñòâî çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

Ñòàòüÿ ïîñòóïèëà 20.01.2017. Ïðèíÿòà ê ïå÷àòè 17.02.2017

Ðåçþìå: Â îáçîðå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû àíàëèçà îòå÷åñòâåííîé è çàðóáåæíîé íàó÷íîé ëèòåðà-

òóðû ïî âîïðîñàì âûÿâëåíèÿ è ðåïîðòèðîâàíèÿ èíôîðìàöèè î ïîáî÷íîì äåéñòâèè ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ äëÿ ñèñòåì ìîíèòîðèíãà áåçîïàñíîñòè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Ðàññìîòðåíû ýëåìåíòû ñèñ-

òåìû ñáîðà èíôîðìàöèè î íåæåëàòåëüíûõ ðåàêöèÿõ íà ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà, à òàêæå âîïðîñû

òåõíè÷åñêîãî óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ñïîñîáîâ âûÿâëåíèÿ è ðåïîðòèðîâàíèÿ ñâåäåíèé è âîïðîñû ðàñøèðå-

íèÿ ÷èñëà ëèö ó÷àñòâóþùèõ â ðåïîðòèðîâàíèè è ïîèñêà íîâûõ èñòî÷íèêîâ äàííûõ î áåçîïàñíîñòè ëå-

êàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Îòìå÷åíà ðîëü ïàöèåíòîâ â êà÷åñòâå èñòî÷íèêîâ è ðåïîðòåðîâ èíôîðìàöèè,

ðàññìîòðåíà âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ñîöèàëüíûõ ìåäèéíûõ ñðåäñòâ êàê èñòî÷íèêîâ íîâûõ äàí-

íûõ î ïîáî÷íîì äåéñòâèè ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ôàðìàêîíàäçîð; ñïîíòàííûå ñîîáùåíèÿ; íåæåëàòåëüíàÿ ðåàêöèÿ.

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå: Çàòîëî÷èíà ÊÝ, Ñíåãèðåâà ÈÈ, Êàçàêîâ ÀÑ, Êîëåñíèêîâà ÅÞ, Æó-

ðàâëåâà ÅÎ, Áóêàòèíà ÒÌ, Äàðìîñòóêîâà ÌÀ. Ñîâðåìåííûå ïîäõîäû ê ñáîðó è ðåïîðòèðîâàíèþ èí-

ôîðìàöèè î ïîáî÷íîì äåéñòâèè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè 2017;

5 (1): 32–38.

Ê òðàäèöèîííûì èñòî÷íèêàì èíôîðìà-

öèè î ïîáî÷íîì äåéñòâèè ËÏ îòíîñÿò äàííûå

êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé è äàííûå ñïîí-

òàííûõ ñîîáùåíèé [1].

Ìåòîä ñïîíòàííûõ ñîîáùåíèé, âïåðâûå

âíåäðåííûé â 1964 ã., èìåÿ òàêèå ïðåèìóùå-

ñòâà êàê ïðîñòîòà, ýêîíîìè÷åñêàÿ äîñòóï-

íîñòü, âîçìîæíîñòü îñóùåñòâëÿòü ìîíèòî-

ðèíã â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà îáðàùåíèÿ ËÑ

íà ôàðìàöåâòè÷åñêîì ðûíêå, ñïîñîáíîñòü

âûÿâëÿòü ðåäêèå è íîâûå ÍÐ, îõâàòûâàòü

áîëüøîå ÷èñëî áîëüíûõ è ËÑ, ÿâëÿåòñÿ îñíîâ-

íûì ïåðâè÷íûì ìåòîäîì â ðàáîòå ñèñòåì

ôàðìàêîíàäçîðà âî âñåõ ñòðàíàõ ìèðà è ÂÎÇ.

Âìåñòå ñ òåì, äàííûé ìåòîä íå ëèøåí íåäîñ-

òàòêîâ. Òàê îäíîé èç ïðèíöèïèàëüíûõ è äî

êîíöà íå ðåøåííûõ ïðîáëåì îñòàåòñÿ íåäîñòà-

òî÷íîå ðåïîðòèðîâàíèå î ÍÐ. Äàæå â ñòðàíàõ

ñ õîðîøî íàëàæåííîé ñèñòåìîé ôàðìàêîíàä-

çîðà (Àâñòðàëèÿ, Íîâàÿ Çåëàíäèÿ, Âåëèêî-

áðèòàíèÿ, ÑØÀ, Êàíàäà, Øâåöèÿ) îòïðàâëÿ-

åòñÿ íå áîëåå 1–10 % ñîîáùåíèé îò ÷èñëà âñåõ

âûÿâëÿåìûõ ñëó÷àåâ ñåðüåçíûõ ÍÐ. Ïîäãî-

òîâêà è íàïðàâëåíèå ñîîáùåíèé î ñëó÷àÿõ

ÍÐ â áîëüøîé ñòåïåíè îïðåäåëÿþòñÿ ðÿäîì

ñóáúåêòèâíûõ ôàêòîðîâ, â òîì ÷èñëå èíèöèà-

òèâîé, êâàëèôèêàöèåé, çàãðóæåííîñòüþ è

ìîòèâàöèåé ðåïîðòåðîâ, ÷òî ïðèâîäèò ê íå-

äîñòàòî÷íîìó óðîâíþ ðåïîðòèðîâàíèÿ íà

ôîíå ôàêòè÷åñêîé ÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ

ÍÐ. Â ñâÿçè ñ ýòèì ðàçâèòèå ñèñòåì ìîíèòî-

ðèíãà áåçîïàñíîñòè ËÑ èäåò ïî ïóòè òåõíè÷å-

ñêîãî óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ñïîñîáîâ âûÿâëå-

íèÿ è ðåïîðòèðîâàíèÿ ñâåäåíèé, ðàñøèðåíèÿ

÷èñëà ëèö ó÷àñòâóþùèõ â ðåïîðòèðîâàíèè è

ïîèñêà íîâûõ èñòî÷íèêîâ äàííûõ î áåçîïàñ-

íîñòè ËÑ [1–5].

Ðÿäîì èññëåäîâàíèé ïðîäåìîíñòðèðîâàíà

ðîëü ïàöèåíòîâ â êàâ÷åñòâå äîïîëíèòåëüíîãî

èñòî÷íèêà èíôîðìàöèè. Ðîëü ïàöèåíòîâ êàê

êëþ÷åâîé çàèíòåðåñîâàííîé ñòîðîíû â ñôåðå

áåçîïàñíîñòè ËÑ ïðèçíàíà â çàêîíîäàòåëüñò-

âå Åâðîïåéñêîãî Ñîþçà (ÅÑ) ïî ôàðìàêîíàä-

çîðó, êîòîðîå ñîäåðæèò íåñêîëüêî ïîëîæå-

íèé, îáÿçàòåëüíûõ âî âñåõ ãîñóäàðñòâàõ-÷ëå-

íàõ ÅÑ è íàïðàâëåííûõ íà óâåëè÷åíèå

ðåïîðòèðîâàíèÿ î ÍÐ [7, 8]. Ïî ðåçóëüòàòàì

ïðîâåäåííîé â ýòîì íàïðàâëåíèè ðàáîòû

áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ñîîáùåíèÿ îò ïàöèåí-

òîâ î «ïîäîçðåâàåìûõ» ÍÐ âíîñÿò áîëüøîé
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âêëàä â âûÿâëåíèå «ñèãíàëîâ» ïî áåçîïàñíî-

ñòè ËÑ. Â íàïðàâëÿåìûõ ñîîáùåíèÿõ ïàöèåí-

òû äàþò ïîäðîáíûå îïèñàíèÿ ïîäîçðåâàåìûõ

ÍÐ è ÷àñòî èçëîæåíèå ôàêòîâ ïàöèåíòàìè

îêàçûâàåòñÿ äàæå áîëåå ïîëíûì, ÷åì â ñîîá-

ùåíèÿõ îò ìåäèöèíñêèõ ðàáîòíèêîâ. Òàêæå â

ñîîáùåíèÿõ îò ïàöèåíòîâ ÷àñòî ñîäåðæèòñÿ

ïîäðîáíàÿ èíôîðìàöèÿ î âëèÿíèè ïîäîçðå-

âàåìûõ ÍÐ íà êà÷åñòâî æèçíè, ÷òî ñðàâíè-

òåëüíî ðåäêî âñòðå÷àåòñÿ â èçâåùåíèÿõ îò

ìåäèöèíñêèõ ðàáîòíèêîâ [6–15].

Èññëåäîâàíèÿ, ïðîâåäåííûå â Âåëèêîáðè-

òàíèè è Íèäåðëàíäàõ, âûÿâèëè, ÷òî èíôîð-

ìàöèÿ îò ïàöèåíòîâ íå òîëüêî íå ìåøàåò îá-

íàðóæåíèþ ñèãíàëà, íî è óñèëèâàåò åãî, äî-

áàâëÿÿ äåòàëåé ê îò÷åòàì ìåäèöèíñêèõ

ðàáîòíèêîâ. Òàê, ñ ó÷àñòèåì ïàöèåíòîâ áûëè

âûÿâëåíû òàêèå ñèãíàëû, êàê äëèòåëüíàÿ ïî-

ëîâàÿ äèñôóíêöèÿ ïîñëå îòìåíû ñåëåêòèâ-

íûõ èíãèáèòîðîâ îáðàòíîãî çàõâàòà ñåðîòî-

íèíà (ÑÈÎÇÑ), àãðåññèÿ íà ôîíå ïðèìåíåíèÿ

ÑÈÎÇÑ, îùóùåíèå ïðîõîæäåíèÿ ýëåêòðè÷å-

ñêîãî òîêà («electric shock-like sensations»),

ñâÿçàííîå ñ ïðèìåíåíèåì ÑÈÎÇÑ è äóëîêñå-

òèíà, ïîëèíåâðîïàòèè íà ôîíå ïðèìåíåíèÿ

âèòàìèíà B6 [16–24].

Íàðÿäó ñ ïðèâëå÷åíèåì ïàöèåíòîâ, â íå-

êîòîðûõ ñòðàíàõ ñóùåñòâóåò âîçìîæíîñòü

äëÿ ëþáîãî ÷åëîâåêà, èìåþùåãî äîñòóï â ñåòü

Èíòåðíåò, íàïðàâëÿòü ñïîíòàííûå ñîîáùå-

íèÿ ñ ïîìîùüþ ýëåêòðîííîé ôîðìû, ðàçìå-

ùåííîé íà ñàéòàõ íàöèîíàëüíûõ öåíòðîâ ìî-

íèòîðèíãà áåçîïàñíîñòè ËÑ â íàöèîíàëüíûå

áàçû äàííûõ. Ýòî çíà÷èòåëüíî îáëåã÷àåò îò-

ïðàâêó â ñðàâíåíèè ñ òàêèìè ñïîñîáàìè, êàê

íàïðàâëåíèå ñâåäåíèé ïèñüìîì ïî ïî÷òå, ïî

ýëåêòðîííîé ïî÷òå è ôàêñîì. Êðîìå òîãî, â

Âåëèêîáðèòàíèè äëÿ åùå áîëåå óäîáíîãî è

îïåðàòèâíîãî ðåïîðòèðîâàíèÿ, MHRA ðàçðà-

áîòàíî è âíåäðåíî áåñïëàòíîå ïðèëîæåíèå

äëÿ ñìàðòôîíîâ — Yellow Card Mobile App.

Äàííîå ïðèëîæåíèå ðàññ÷èòàíî è íà ðàáîò-

íèêîâ çäðàâîîõðàíåíèÿ è íà ïàöèåíòîâ, îíî

ïîçâîëÿåò îòïðàâëÿòü èíôîðìàöèþ ïî ôîðìå

«æåëòîé êàðòû» äëÿ âñåõ ËÏ, âêëþ÷àÿ âàêöè-

íû, ïðåïàðàòû ôàêòîðîâ êðîâè è èììóíîãëî-

áóëèíû, ðàñòèòåëüíûå è ãîìåîïàòè÷åñêèå

ËÏ äîñòóïíûå â Âåëèêîáðèòàíèè, à òàêæå ïî-

ëó÷àòü îôèöèàëüíûå íîâîñòè è óâåäîìëåíèÿ

ïî èíòåðåñóþùèì ËÏ. Yellow Card Mobile

App ðàçðàáîòàíà, êàê ÷àñòü ïðîåêòà IMI

Web-RADR (Recognising Adverse Drug Reac-

tions), íàïðàâëåííîãî íà èçó÷åíèå èñïîëüçî-

âàíèÿ ìîáèëüíûõ òåõíîëîãèé è ñîöèàëüíûõ

ìåäèà â öåëÿõ ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ñáîðà

è àíàëèçà èíôîðìàöèè î ïîäîçðåâàåìûõ

ïîáî÷íûõ ðåàêöèÿõ ËÏ â êîíòåêñòå èìåþùå-

ãîñÿ çàêîíîäàòåëüñòâà ÅÑ ïî ôàðìàêîíàä-

çîðó [25, 26].

Ðàñøèðåíèå è çàêîíîäàòåëüíîå çàêðåïëå-

íèå àëüòåðíàòèâíûõ èñòî÷íèêîâ ïîëó÷åíèÿ

èíôîðìàöèè î ÍÐ íà ËÑ îñíîâûâàåòñÿ íà

ìíîãèõ èññëåäîâàíèÿõ. Òàê, íàðÿäó ñ «èñòèí-

íûìè» ñïîíòàííûìè ñîîáùåíèÿìè, ïîñòó-

ïàþùèìè èç ó÷ðåæäåíèé çäðàâîîõðàíåíèÿ,

îïðåäåëåíî ðàññìàòðèâàòü êàê ñïîíòàííûå,

âñå ñîîáùåíèÿ, ïîëó÷àåìûå áåç ïðåäâàðè-

òåëüíîãî çàïðîñà. Ê òàêèì ñîîáùåíèÿì îòíî-

ñÿò èíôîðìàöèþ î ÍÐ, îïóáëèêîâàííóþ â

ìåäèöèíñêîé ëèòåðàòóðå, ñâåäåíèÿ èç íåìå-

äèöèíñêèõ èñòî÷íèêîâ, èíôîðìàöèþ î ïîäîç-

ðåâàåìûõ ÍÐ èç èíôîðìàöèîííî-òåëåêîììó-

íèêàöèîííîé ñåòè «Èíòåðíåò» èëè öèôðî-

âûõ ñðåäñòâ èíôîðìàöèè. Òàêæå ñ÷èòàþòñÿ

ñïîíòàííûìè ñîáùåíèÿ, ïîëó÷åííûå â îòâåò

íà ìåðû ñòèìóëèðîâàíèÿ â âèäå ðàññûëêè

«Îáðàùåíèé ê ñïåöèàëèñòàì ñèñòåìû çäðàâî-

îõðàíåíèÿ», ïóáëèêàöèé â ïðåññå, îïðîñà ñïå-

öèàëèñòîâ ñèñòåìû çäðàâîîõðàíåíèÿ ïðåä-

ñòàâèòåëÿìè äåðæàòåëåé ðåãèñòðàöèîííûõ

óäîñòîâåðåíèé èëè ñóäåáíûõ èñêîâ â îòíîøå-

íèè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ [27, 28].

Íåñîìíåííî, ÷òî íàó÷íàÿ è ìåäèöèíñêàÿ

ëèòåðàòóðà ÿâëÿåòñÿ âàæíûì èñòî÷íèêîì èí-

ôîðìàöèè äëÿ ìîíèòîðèíãà ïðîôèëÿ áåçî-

ïàñíîñòè è ñîîòíîøåíèÿ «ïîëüçà — ðèñê»

ËÏ. Â ñâÿçè ñ ýòèì êàê çàêîíîäàòåëüñòâîì

ÅÑ, òàê è çàêîíîäàòåëüñòâîì Åâðàçèéñêîãî

ýêîíîìè÷åñêîãî ñîþçà (ÅÀÝÑ) ïî ôàðìàêî-

íàäçîðó îïðåäåëåíî, ÷òî äåðæàòåëÿì ðåãèñò-

ðàöèîííûõ óäîñòîâåðåíèé ñëåäóåò áûòü èí-

ôîðìèðîâàííûìè î âîçìîæíûõ ïóáëèêàöèÿõ

ïóòåì âûïîëíåíèÿ ñèñòåìàòè÷åñêîãî îáçîðà

ëèòåðàòóðû, øèðîêî èñïîëüçóåìûõ ñïðàâî÷-

íûõ áàç äàííûõ, òàêèõ êàê Medline, Excerpta

Medica èëè Embase, ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ è ðå-

ãèñòðàöèè ñîîáùåíèé î ÍÐ, ñâÿçàííûõ ñ ËÏ,

ïðåäñòàâëÿþùèìè ñîáîé ñïîíòàííûå ñîîáùå-

íèÿ èëè ñîîáùåíèÿ, âûÿâëåííûå â õîäå íåèí-

òåðâåíöèîííûõ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëå-

äîâàíèé [27, 28].

Òàêæå â íàñòîÿùåå âðåìÿ, îñîáûé èíòåðåñ

êàê èñòî÷íèê ñâåäåíèé î ÍÐ ïðåäñòàâëÿþò

äàííûå ñåòè Èíòåðíåò, è, â îñîáåííîñòè, èí-

Ñîâðåìåííûå ïîäõîäû ê ñáîðó è ðåïîðòèðîâàíèþ èíôîðìàöèè î ïîáî÷íîì äåéñòâèè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ
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ôîðìàöèÿ ñîöèàëüíûõ ìåäèà [29–32]. Ïðàâè-

ëàìè íàäëåæàùåé ïðàêòèêè ôàðìàêîíàäçîðà

ÅÑ è ÅÀÝÑ îïðåäåëåíà íåîáõîäèìîñòü äåðæà-

òåëÿì ðåãèñòðàöèîííûõ óäîñòîâåðåíèé ðåãó-

ëÿðíî ïðîñìàòðèâàòü äàííûå ñåòè Èíòåðíåò

èëè öèôðîâûõ ñðåäñòâàõ èíôîðìàöèè, â òîì

÷èñëå âåá-ñàéòû, âåá-ñòðàíèöû, áëîãè, âè-

äåî-áëîãè (âëîãè), ñîöèàëüíûå ñåòè, èíòåð-

íåò-ôîðóìû, âèäåî-÷àòû, ïîðòàëû ïî òåìå

çäðàâîîõðàíåíèÿ, íà íàëè÷èå ïîòåíöèàëü-

íûõ ñîîáùåíèé î ïîäîçðåâàåìûõ ÍÐ íà ËÑ.

Ïðè ýòîì âûÿâëåííûå ñâåäåíèÿ ðåêîìåíäó-

åòñÿ îáðàáàòûâàòü êàê ñïîíòàííûå ñîîáùå-

íèÿ ñ ïðèìåíåíèåì ê íèì ñîîòâåòñòâóþùèõ

òðåáîâàíèé [27, 28].

Ñîöèàëüíûå ñðåäñòâà êîììóíèêàöèè ïî-

ñðåäñòâîì Èíòåðíåòà â ïîñëåäíåå äåñÿòèëå-

òèå èìåëè áåñïðåöåäåíòíûé ðîñò ñ òî÷êè çðå-

íèÿ êîëè÷åñòâà âîâëå÷åííûõ ïîëüçîâàòåëåé.

Òàê, íàïðèìåð, íà 3-é êâàðòàë 2016 ãîäà â

Twitter è Facebook çàðåãèñòðèðîâàíî 317 ìëí.

è 1,79 ìëðä. àêòèâíûõ ïîëüçîâàòåëåé ñîîò-

âåòñòâåííî [33]. Âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ

èíôîðìàöèè ñîöèàëüíûõ ñåòåé äëÿ ðàçëè÷-

íûõ öåëåé, â òîì ÷èñëå îáùåñòâåííîãî çäðà-

âîîõðàíåíèÿ, è ôàðìàêîíàäçîðà â ÷àñòíîñòè,

îáóñëîâèëè ïîñëåäíèå äîñòèæåíèÿ â òåõíîëî-

ãèÿõ èíòåëëåêòóàëüíîé îáðàáîòêè äàííûõ, à

òàêæå ìàøèííîãî îáó÷åíèÿ (Machine Learn-

ing) è îáðàáîòêè åñòåñòâåííîãî ÿçûêà (Natur-

al Language Processing, NLP), ïîçâîëÿþùèå

ðàñïîçíàâàòü è èçâëåêàòü èç ìàññèâîâ òåêñòà

íåîáõîäèìûå ñâåäåíèÿ [34–37].

Ïðè ýòîì, ïî ïðîâåäåííûì â ýòîì íàïðàâ-

ëåíèè èññëåäîâàíèÿì è ïðè èñïîëüçîâàíèè

òàêîãî èñòî÷íèêà äëÿ öåëåé ôàðìàêîíàäçîðà

íà ïðàêòèêå, óæå ñòàë èçâåñòåí ðÿä òðóäíî-

ñòåé, êîòîðûå âêëþ÷àþò â ñåáÿ ïðîáëåìû ñ

íàäåæíîñòüþ, íîâèçíîé, óíèêàëüíîñòüþ, ÷àñ-

òîòîé è âûðàæåííîñòüþ äàííûõ, ïîëó÷åííûõ

èç ýòîãî èñòî÷íèêà. Òàêæå ñóùåñòâóþò ïðî-

áëåìû, ñâÿçàííûå ñ îáðàáîòêîé è èçâëå÷åíè-

åì íåîáõîäèìîé èíôîðìàöèè — àâòîìàòè÷å-

ñêèì èçâëå÷åíèåì òåðìèíîâ èç òåêñòà, ÷òî

ñâÿçàíî ñ èñïîëüçîâàíèåì ïîòðåáèòåëÿìè

ðàçãîâîðíîãî è íåôîðìàëüíîãî ÿçûêà, íåìå-

äèöèíñêèõ îïèñàòåëüíûõ òåðìèíîâ, è íàëè-

÷èåì îðôîãðàôè÷åñêèõ îøèáîê [29–31].

Â ñâÿçè ñ ýòèì äëÿ ïîëíîöåííîãî èñïîëü-

çîâàíèÿ ñîöèàëüíûõ ñåòåé, êàê èñòî÷íèêà èí-

ôîðìàöèè äëÿ ôàðìàêîíàäçîðà, åùå ïðåäñòî-

èò ðåøèòü öåëûé ðÿä òåõíè÷åñêèõ,

íîðìàòèâíî-ïðàâîâûõ è ýòè÷åñêèõ ïðîáëåì.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â Ðîññèè ðàáîòà ïî

ðàçâèòèþ ñèñòåì ñáîðà èíôîðìàöèè î ÍÐ íà

ËÑ ïðîâîäèòñÿ áîëüøåé ÷àñòüþ ñî ñòîðîíû

ðàçðàáîò÷èêîâ íîðìàòèâíî-ïðàâîâûõ àêòîâ.

Òàê, íîâîå çàêîíîäàòåëüñòâî ÅÀÝÑ ïî ôàðìà-

êîíàäçîðó ïðåäïîëàãàåò ðàñøèðåíèå èñòî÷-

íèêîâ èíôîðìàöèè î ÍÐ è èõ çàêîíîäàòåëü-

íîå çàêðåïëåíèå Ïðàâèëàìè íàäëåæàùåé

ïðàêòèêè ôàðìàêîíàäçîðà Åâðàçèéñêîãî ýêî-

íîìè÷åñêîãî ñîþçà [28]. Âåäåòñÿ ðàáîòà ïî îï-

òèìèçàöèè ñïîñîáîâ îòïðàâêè èíôîðìàöèè è

àêòèâíîìó ïðèâëå÷åíèþ ïàöèåíòîâ ê ðåïîð-

òèðîâàíèþ ñ ïîìîùüþ ñàéòîâ ðåãóëèðóþùèõ

îðãàíîâ è ìèíèñòåðñòâ, ãäå ëþáîé ïàöèåíò â

ñâîáîäíîé ôîðìå ìîæåò ñîîáùèòü î ïðîáëå-

ìå, ñâÿçàííîé ñ ïðèìåíåíèåì òîãî èëè èíîãî

ËÏ. Âìåñòå ñ òåì, íåäîñòàòî÷íîñòü ðåïîðòè-

ðîâàíèÿ î ÍÐ ñîõðàíÿåòñÿ è òðåáóåò ïðèíÿ-

òèÿ êîìïëåêñà ìåð, íàïðàâëåííûõ, â òîì ÷èñ-

ëå, íà ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ìåäèöèíñêèõ
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Abstract: We have prepared this review of the domestic and foreign scientific literature to characterize the dif-

ferent modern approaches to collecting of ADR information. Advent of new technologies in mobile devices and

software applications is leading to facilitate information gathering. The importance of medical literature, so-

cial media and patient-generated data for pharmacovigilance were highlighted.
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ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈÈ

ÇÀÐÓÁÅÆÍÛÕ ÐÅÃÓËßÒÎÐÍÛÕ ÎÐÃÀÍÎÂ

Ïðè àíàëèçå ðåêîìåíäàöèé ðîññèéñêèõ è çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîðíûõ îðãàíîâ îá îãðàíè÷åíèè îáðàùåíèÿ

ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ è/èëè î íåîáõîäèìîñòè âíåñåíèÿ èçìåíåíèé â èíñòðóêöèè ïî èõ ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ â ñâÿçè ñ èçìåíåíèåì îöåíêè ïðîôèëÿ áåçîïàñíîñòè, ñîòðóäíèêàìè ÖÝÁËÑ ÔÃÁÓ

«ÍÖÝÑÌÏ» Ìèíçäðàâà Ðîññèè áûëî âûÿâëåíî 29 àäìèíèñòðàòèâíûõ ðåøåíèé çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîð-

íûõ îðãàíîâ, ñîäåðæàùèõ èíôîðìàöèþ î ñëåäóþùèõ ËÑ, çàðåãèñòðèðîâàííûõ â Ðîññèè.

Äàííàÿ èíôîðìàöèÿ íîñèò ñïðàâî÷íûé õàðàêòåð.

1. Àïðåìèëàñò

Â íîÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

Âåëèêîáðèòàíèè (MHRA) íà îñíîâàíèè ðå-

çóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâà-

íèé ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóê-

öèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñî-

äåðæàùèõ àïðåìèëàñò, èíôîðìàöèåé î ðèñêå

ðàçâèòèÿ ñóèöèäàëüíûõ ìûñëåé è ðàññòðîé-

ñòâà ïîâåäåíèÿ. Ñîãëàñíî ïðåäñòàâëåííûì

ðåçóëüòàòàì ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäî-

âàíèé áåçîïàñíîñòè ïðèìåíåíèÿ àïðåìèëà-

ñòà íà 20 ìàðòà 2016 ãîäà áûëî çàðåãèñòðèðî-

âàíî âñåãî 65 ñëó÷àåâ, èç íèõ: 5 ñàìîóáèéñòâ

(ñóèöèäîâ), 4 ïîïûòêè ñóèöèäà, â 50 ñëó÷àÿõ

âîçíèêíîâåíèå ñóèöèäàëüíûõ ìûñëåé, 5 ñëó-

÷àåâ äåïðåññèè ñ ñóèöèäàëüíûìè ìûñëÿìè,

îäèí ñëó÷àé ñóèöèäàëüíîãî ïîâåäåíèÿ. Ñïå-

öèàëèñòû çäðàâîîõðàíåíèÿ ðåêîìåíäóþò

âðà÷àì îòìåíÿòü ïðèåì àïðåìèëàñòà ó ïàöè-

åíòîâ ïðè âîçíèêíîâåíèè äàííûõ íåæåëà-

òåëüíûõ ðåàêöèé.
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drug-safety-update
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Â èþëå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ áîòó-

ëèíè÷åñêèé òîêñèí òèïà À, ñâåäåíèÿìè î ðèñ-

êå ðàçâèòèÿ ñëåäóþùèõ ÍÐ: òîøíîòû, ãèïå-

ñòåçèè, ïðèñóòñòâèÿ êðîâè â ìî÷å.

Âî âðåìÿ ëå÷åíèÿ ôîêàëüíîé ñïàñòè÷íî-

ñòè ó äåòåé ñ äåòñêèì öåðåáðàëüíûì ïàðàëè-

÷îì â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ íàáëþäàëèñü ñëå-

äóþùèå ÍÐ: èíôåêöèè âåðõíèõ äûõàòåëü-

íûõ ïóòåé, íàçîôàðèíãèò, ãðèïï, ôàðèíãèò,

êàøåëü, ãèïåðòåðìèÿ.

Âî âðåìÿ ëå÷åíèÿ ôîêàëüíîé ñïàñòè÷íî-

ñòè âåðõíèõ êîíå÷íîñòåé ó ïàöèåíòîâ, ïåðå-

íåñøèõ èíñóëüò, â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ íàáëþ-

äàëèñü ñëåäóþùèå ÍÐ: íàðóøåíèå ïîõîäêè,

ãèïåðòîíèÿ, îùóùåíèå òÿæåñòè.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

4. Èáðóòèíèá
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ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ èá-
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2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí Âåëèêîáðèòà-

íèè (MHRA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ
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öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ äåê-

ñàìåòàçîí, ñâåäåíèÿìè î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñèíäðîìà ëèçèñà îïóõîëè.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

7. Äèêëîôåíàê

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 4,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè
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ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ äèê-

ëîôåíàê, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñòåíîçà è îáñòðóêöèè æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî
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ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ äàï-

òîìèöèí, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñëåäóþùèõ ÍÐ:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êðîâè è ëèìôà-

òè÷åñêîé ñèñòåìû: àíåìèÿ;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êîæè è ïîäêîæ-

íûõ òêàíåé: îñòðûé ãåíåðàëèçîâàííûé ýêçàí-

òåìàòîçíûé ïóñòóëåç;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ïî÷åê è ìî÷åâû-

âîäÿùèõ ïóòåé: îñòðîå ïîâðåæäåíèå ïî÷åê,

ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü è íàðóøåíèå ôóíê-

öèè ïî÷åê;

� îáùèå ðàññòðîéñòâà è íàðóøåíèÿ â ìåñ-
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ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ èçî-

íèàçèä (ëåêàðñòâåííàÿ ôîðìà — òàáëåòêè),

èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ ïàíêðåàòèòà,
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2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí Êàíàäû

(Health Canada) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ

ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ èí-
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Âåëèêîáðèòàíèè (MHRA) íà îñíîâàíèè ðå-

çóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâà-

íèé ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóê-

öèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñî-

äåðæàùèõ ëåíàëèäîìèä, èíôîðìàöèåé î

ðèñêå ðåàêòèâàöèè âèðóñíûõ èíôåêöèé, îñî-

áåííî ó ïàöèåíòîâ, êîòîðûå ðàíåå áûëè èí-

ôèöèðîâàíû âåòðÿíîé îñïîé èëè âèðóñíûì

ãåïàòèòîì Â.

Ïðèìåíåíèå ëåíàëèäîìèäà ó ïàöèåíòîâ ñ

âèðóñíûì ãåïàòèòîì Â óâåëè÷èâàåò ðèñê ðàç-

âèòèÿ ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, â òîì

÷èñëå ñ ëåòàëüíûì èñõîäîì. Ñïåöèàëèñòû

çäðàâîîõðàíåíèÿ ðåêîìåíäóþò âðà÷àì îöå-

íèâàòü ñîñòîÿíèå ïàöèåíòîâ ñ âèðóñíûì ãå-

ïàòèòîì Â äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ ëåíàëèäîìè-

äîì, êîíòðîëèðîâàòü ñîñòîÿíèå ïàöèåíòîâ íà

ïðîòÿæåíèè âñåãî ëå÷åíèÿ. Ïðè âîçíèêíîâå-
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ðàòèòüñÿ ê âðà÷ó.

Èñòî÷íèê: https://www.gov.uk/

drug-safety-update

12. Ëåâåòèðàöåòàì

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 4,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-
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òðîìáîöèòîïåíèè.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

15. Îìàëèçóìàá

Â èþëå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ îìà-

ëèçóìàá. Â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ó

äåòåé 6–12 ëåò ñ àòîïè÷åñêîé áðîíõèàëüíîé

àñòìîé áûëè îòìå÷åíû ñëåäóþùèå Íß: íà-

çîôàðèíãèò, êðîâîòå÷åíèÿ èç íîñà, ñòðåï-

òîêîêêîâûé ôàðèíãèò, îòèò, âèðóñíûé ãàñò-

ðîýíòåðèò.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

16. Îêñèòîöèí

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 4,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ îêñè-

òîöèí, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

àíàôèëàêñèè.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

17. Ïðàâàñòàòèí

Â èþëå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ïðà-

âàñòàòèí, ñâåäåíèÿìè î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñëåäóþùèõ ÍÐ:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû íåðâíîé ñèñòå-

ìû: íî÷íûå êîøìàðû;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû äûõàòåëüíîé

ñèñòåìû, îãðàíîâ ãðóäíîé êëåòêè è ñðåäîñòå-

íèÿ: èíòåðñòèöèàëüíûå çàáîëåâàíèÿ ëåãêèõ;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ñêåëåòíî-ìû-

øå÷íîé è ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè: ïîâðåæäå-

íèÿ ñóõîæèëèé, ïîëèîìèîçèò.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

18. Ïðàìèïåêñîë

Â èþëå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ïðà-

ìèïåêñîë, ñâåäåíèÿìè î ðèñêå óõóäøåíèÿ

ñèìïòîìîâ áîëåçíè Ïàðêèíñîíà, â ñâÿçè ñ

ïëîõèì âñàñûâàíèåì ïðåïàðàòà — íàëè÷èå

îñòàòîê òàáëåòîê ïðàìèïåêñîëà â ñòóëå. Ñïå-

öèàëèñòû çäðàâîîõðàíåíèÿ ðåêîìåíäóþò

âðà÷àì â äàííîé ñèòóàöèè íàçíà÷èòü ïàöèåí-

òàì äðóãîé ëåêàðñòâåííûé ïðåïàðàò.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

19. Ïîçàêîíàçîë

Â 2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí Êàíàäû

(Health Canada) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ

ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î äîïîëíåíèè ðàçäåëà èíñòðóêöèé

«Îñîáûå óêàçàíèÿ» ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìå-

íåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ïîçàêîíàçîë. Ïîçàêî-

íàçîë òàáëåòêè (100 ìã) è ïåðîðàëüíàÿ ñóñ-

ïåíçèÿ (40 ìã/ìë) íå ÿâëÿþòñÿ âçàèìîçàìå-

íÿåìûìè ïî ïðè÷èíå ðàçëè÷èé â ÷àñòîòå

äîçèðîâàíèÿ, ïðèìåíåíèè ñ ïèùåé, êîíöåí-

òðàöèÿõ â ïëàçìå. Ïðè çàìåíå ïðèåìà ïåðî-

ðàëüíîé ñóñïåíçèè ïîçàêîíàçîëà íà òàáëåòêè

âîçìîæíî âîçíèêíîâåíèå ïåðåäîçèðîâêè è

ðàçâèòèå ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Â ïðîòèâîïî-

ëîæíîì ñëó÷àå (ñìåíà ïðèåìà òàáëåòîê íà

ïåðîðàëüíóþ ñóñïåíçèþ) ïðèâîäèò ê íåäîñòà-

òî÷íîìó äîçèðîâàíèþ ïîçàêîíàçîëà è ïîòåí-

öèàëüíîìó âîçíèêíîâåíèþ îòñóòñòâèÿ òåðà-

ïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà.

Èñòî÷íèê: http://www.hc-sc.gc.ca/dhp-mps/

medeff/bulletin/carn-bcei index-eng.php

Ðåêîìåíäàöèè çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîðíûõ îðãàíîâ
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20. Ðàíèòèäèí

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 5,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â îê-

òÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí Èíäèè

(IPC) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïîñòðåãèñò-

ðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðåøåíèå î

äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ðàíèòèäèí, èí-

ôîðìàöèåé î ðèñêå îñòàíîâêè ñåðäöà.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

21. Ñîôîñáóâèð

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 4,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè ðàçäåëà «Âçàèìîäåéñò-

âèå ñ äðóãèìè ëåêàðñòâåííûìè ñðåäñòâàìè»

èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ

ËÑ, ñîäåðæàùèõ ñîôîñáóâèð, èíôîðìàöèåé î

ðèñêå ðàçâèòèÿ ãèïåðòåíçèè è öåðåáðîâàñêó-

ëÿðíûõ çàáîëåâàíèé.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

22. Ôèíãîëèìîä

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

Êàíàäû (Health Canada) íà îñíîâàíèè ðå-

çóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâà-

íèé ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóê-

öèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñî-

äåðæàùèõ ôèíãîëèìîä, èíôîðìàöèåé î

ðèñêå ðàçâèòèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé, à

èìåííî ðàêà êîæè.

Èñòî÷íèê:

http://www.hc-sc.gc.ca/dhp-mps/medeff/

index-eng.php

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 4,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè ðàçäåëà «Ïðîòèâîïîêà-

çàíèÿ äëÿ ïðèìåíåíèÿ» èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ

ôèíãîëèìîä, èíôîðìàöèåé î âîçìîæíîì

îòñóòñòâèè ýôôåêòèâíîñòè ïðè ëå÷åíèè

ïåðâè÷íî-ïðîãðåññèðóþùåãî ðàññåÿííîãî

ñêëåðîçà.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

23. Ôóëâåñòðàíò

Â èþëå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ôóë-

âåñòðàíò, ñâåäåíèÿìè î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ðàäèêóëèòà, íåâðàëãèè, íåéðîïàòè÷åñêîé

áîëè, ïåðèôåðè÷åñêîé íåéðîïàòèè. Äàííûå

ïîáî÷íûå ðåàêöèè áûëè ñâÿçàíû ñ ïîâðåæäå-

íèåì íåðâà âî âðåìÿ ïðîâåäåíèÿ èíúåêöèè â

ÿãîäè÷íóþ îáëàñòü. Ñïåöèàëèñòû çäðàâî-

îõðàíåíèÿ ðåêîìåíäóþò âðà÷àì ñîáëþäàòü

îñòîðîæíîñòü âî âðåìÿ ââåäåíèÿ ôóëâåñòðàí-

òà, â ñâÿçè ñ áëèçêèì íàõîæäåíèåì ñåäàëèù-

íîãî íåðâà. Ïðè îáíàðóæåíèè îíåìåíèÿ, ïî-

êàëûâàíèÿ è ñëàáîñòè â íîãàõ ïàöèåíòàì íå-

îáõîäèìî îáðàòèòüñÿ ê âðà÷ó.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

24. Ôåíèëýôðèí

Â íîÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

Êàíàäû (Health Canada) íà îñíîâàíèè ðå-

çóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâà-

íèé ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè ðàçäåëà

«Âçàèìîäåéñòâèå ñ äðóãèìè ëåêàðñòâåííûìè

ïðåïàðàòàìè» èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ôåíèëýôðèí,

èíôîðìàöèåé î ðèñêå óâåëè÷åíèÿ êîíöåíòðà-

öèè ôåíèëýôðèíà ïðè ñîâìåñòíîì ïðèìåíå-

íèè ñ àöåòàìèíîôåíîì.

Èñòî÷íèê: http://www.hc-sc.gc.ca/dhp-mps/

medeff/bulletin/carn-bcei index-eng.php

25. Ôëóíèòðàçåïàì

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 2,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ôëó-

íèòðàçåïàì, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

óãíåòåíèÿ äûõàíèÿ, àïíîý, ãëîññîïòîçà.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

26. Ôóðîñåìèä

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 2,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-
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øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ôó-

ðîñåìèä, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

èíòåðñòèöèàëüíîé ïíåâìîíèè.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

27. Ôòîðõèíîëîíû

FDA îäîáðèëî èçìåíåíèÿ â èíñòðóêöèÿõ

(«Ïðåäóïðåæäåíèÿ» è «Ìåðû ïðåäîñòîðîæíî-

ñòè») äëÿ ËÑ ãðóïïû ôòîðõèíîëîíîâ — àíòè-

áàêòåðèàëüíûõ ñðåäñòâ äëÿ ñèñòåìíîãî ïðè-

ìåíåíèÿ (ïåðîðàëüíûå è èíúåêöèîííûå ôîð-

ìû). Ïðèìåíåíèå ôòîðõèíîëîíîâ àññîöèèðî-

âàíî ñ ðàçâèòèåì ïîòåíöèàëüíî íåîáðàòèìûõ

òÿæåëûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ, çàòðàãèâàþ-

ùèõ ñóõîæèëèÿ, ìûøöû, ñóñòàâû, ïåðèôåðè-

÷åñêóþ íåðâíóþ ñèñòåìó è ÖÍÑ; ýòè ýôôåê-

òû ìîãóò âîçíèêàòü îäíîâðåìåííî ó îäíîãî è

òîãî æå ïàöèåíòà.

FDA óñòàíîâèëî, ÷òî ôòîðõèíîëîíû

äîëæíû ïðèìåíÿòüñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ îñòðûì

áàêòåðèàëüíûì ñèíóñèòîì, îáîñòðåíèåì õðî-

íè÷åñêîãî áðîíõèòà è íåîñëîæíåííûìè èí-

ôåêöèÿìè ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé òîëüêî â

ñëó÷àå, åñëè íåò äðóãèõ âàðèàíòîâ ëå÷åíèÿ,

ïîñêîëüêó ðèñê ñåðüåçíûõ ïîáî÷íûõ ýôôåê-

òîâ, êàê ïðàâèëî, ïåðåâåøèâàåò ïðåèìóùåñò-

âà òåðàïèè ó ýòèõ áîëüíûõ. Äëÿ íåêîòîðûõ

ñåðüåçíûõ áàêòåðèàëüíûõ èíôåêöèé ïðåèìó-

ùåñòâà ôòîðõèíîëîíîâ ïåðåâåøèâàþò ðèñêè,

è áûëî áû öåëåñîîáðàçíûì èñïîëüçîâàòü ýòè

ËÑ â êà÷åñòâå âàðèàíòà ëå÷åíèÿ.

Â èíñòðóêöèÿõ ïðåïàðàòîâ ãðóïïû ôòîð-

õèíîëîíîâ óæå åñòü ïðåäóïðåæäåíèÿ î ðèñêàõ

ðàçâèòèÿ òåíäèíèòà, ðàçðûâà ñóõîæèëèÿ è

îáîñòðåíèÿ ìèàñòåíèè. Òàêæå âêëþ÷åíû ïðå-

äóïðåæäåíèÿ î ðèñêàõ, ñâÿçàííûõ ñ ïåðèôå-

ðè÷åñêîé íåéðîïàòèåé è âëèÿíèåì íà ÖÍÑ.

Äðóãèå ñåðüåçíûå ðèñêè, àññîöèèðîâàííûå ñ

ôòîðõèíîëîíàìè è îïèñàííûå â èíñòðóêöè-

ÿõ, — âîçíèêíîâåíèå ðåàêöèé ãèïåð÷óâñòâè-

òåëüíîñòè, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå, äåðìàòîëî-

ãè÷åñêèå. Ïîñëå îáçîðà 2013 ãîäà î âîçìîæ-

íîì ðàçâèòèè ïåðèôåðè÷åñêîé íåéðîïàòèè,

êîòîðàÿ ìîæåò áûòü íåîáðàòèìîé, FDA îöå-

íèëî ïîñòìàðêåòèíãîâûå ñîîáùåíèÿ î ïðàê-

òè÷åñêè çäîðîâûõ ïàöèåíòàõ, ó êîòîðûõ âîç-

íèêëè äîëãîâðåìåííûå ïîáî÷íûå ýôôåêòû ñ

âîâëå÷åíèåì äâóõ èëè áîëåå ñèñòåì îðãàíèç-

ìà ïîñëå ëå÷åíèÿ ñèñòåìíûì ôòîðõèíîëî-

íîì. Ïîáî÷íûå ýôôåêòû ïîÿâëÿëèñü â òå÷å-

íèå ïåðèîäà îò íåñêîëüêèõ ÷àñîâ äî íåñêîëü-

êèõ íåäåëü ïîñëå íà÷àëà ïðèìåíåíèÿ

ôòîðõèíîëîíà è íà ìîìåíò ïîëó÷åíèÿ îò÷å-

òîâ è ïðîäîëæàëèñü â òå÷åíèå â ñðåäíåì îò

14 ìåñÿöåâ äî 9 ëåò ïîñëå ïðåêðàùåíèÿ ïðèå-

ìà ëåêàðñòâà. Â íåñêîëüêèõ îò÷åòàõ ñîîáùà-

ëîñü, ÷òî íåêîòîðûå ïîáî÷íûå ýôôåêòû èñ-

÷åçëè èëè ñíèçèëèñü ïîñëå ïðåêðàùåíèÿ

ïðèåìà ËÑ, â äðóãèõ ñîîáùàëîñü îá èõ ñîõðà-

íåíèè èëè óñèëåíèè.

Èñòî÷íèê: http://www.rlsnet.ru/

28. Ýðèáóëèí

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 2,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ýðè-

áóëèí, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñèíäðîìà Ñòèâåíñà-Äæîíñà è ìíîãîôîðìíîé

ýðèòåìû.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

29. Ýçîìåïðàçîë

Â ðàçäåëå «Regulatory Matters» æóðíàëà

«WHO Pharmaceuticals Newsletter» (¹ 2,

2016) îïóáëèêîâàíû ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî â

2016 ãîäó ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ßïîíèè

(MHLW/PMDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ýçî-

ìåïðàçîë, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ðàáäîìèîëèçà.

Èñòî÷íèê: http://www.who.int/medicines/

publications/newsletter/en

Áóêàòèíà Ò. Ì., Ïàñòåðíàê Å. Þ., Ðîìàíîâ Á. Ê., Àëÿóòäèí Ð. Í.,

Ëåïàõèí Â. Ê., Êàçàêîâ À. Ñ., Çàòîëî÷èíà Ê. Ý., Ñíåãèðåâà È. È.,

Äàðìîñòóêîâà Ì. À., Êîëåñíèêîâà Å. Þ, Æóðàâëåâà Å. Î., Ðîìàíîâà Ò. Â.,

Âåëüö Í. Þ., Ìàêñèìîâ Ì. Ë., Êóòåõîâà Ã. Â.

Ðåêîìåíäàöèè çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîðíûõ îðãàíîâ
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ÐÀÇÍÎÅ

ÔÎÐÌÀ ÈÇÂÅÙÅÍÈß Î ÏÎÁÎ×ÍÎÌ ÄÅÉÑÒÂÈÈ,

ÍÅÆÅËÀÒÅËÜÍÎÉ ÐÅÀÊÖÈÈ ÈËÈ ÎÒÑÓÒÑÒÂÈÈ ÎÆÈÄÀÅÌÎÃÎ

ÒÅÐÀÏÅÂÒÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÝÔÔÅÊÒÀ ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÎÃÎ ÑÐÅÄÑÒÂÀ

ÂÐÀ× èëè äðóãîå ëèöî, ñîîáùàþùåå î ÍÐ

ÔÈÎ:

Äîëæíîñòü è ìåñòî ðàáîòû:

Àäðåñ ó÷ðåæäåíèÿ:

Òåëåôîí:

Äàòà ïîëó÷åíèÿ èíôîðìàöèè:

ÈÍÔÎÐÌÀÖÈß Î ÏÀÖÈÅÍÒÅ

Èíèöèàëû:

¹ àìáóëàòîðíîé êàðòû èëè èñòîðèè áîëåçíè

__________

Ïîë: �Ì �Æ

Âîçðàñò: _________ Âåñ (êã): __________

Áåðåìåííîñòü� Ñðîê áåðåìåííîñòè _____íåäåëü

Íàðóøåíèå ôóíêöèè ïå÷åíè

� äà � íåò � íå èçâåñòíî

Íàðóøåíèå ôóíêöèè ïî÷åê

� äà � íåò � íå èçâåñòíî

Àëëåðãèÿ (óêàçàòü íà ÷òî):

Ëå÷åíèå: � àìáóëàòîðíîå � ñòàöèîíàðíîå � ñàìîëå÷åíèå

Ñîîáùåíèå: � ïåðâè÷íîå

� ïîâòîðíîå (äàòà ïåðâè÷íîãî _________ )

ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÎÅ ÑÐÅÄÑÒÂÎ (ËÑ) ¹ 1, ïðåäïîëîæèòåëüíî âûçâàâøåå ÍÐ

Ìåæäóíàðîäíîå íåïàòåí-

òîâàííîå íàçâàíèå (ÌÍÍ)

Òîðãîâîå

íàçâàíèå

Ïðîèçâîäèòåëü Ñòðàíà Íîìåð ñåðèè

Ïîêàçàíèå ê íàçíà÷åíèþ Ïóòü

ââåäåíèÿ

Ðàçîâàÿ/

Ñóòî÷íàÿ äîçà

Äàòà íà÷àëà

òåðàïèè

Äàòà îêîí÷àíèÿ

òåðàïèè

Äîçà,

âûçâàâøàÿ ÍÐ

/ / / /

ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÎÅ ÑÐÅÄÑÒÂÎ (ËÑ) ¹ 2, ïðåäïîëîæèòåëüíî âûçâàâøåå ÍÐ

Ìåæäóíàðîäíîå íåïàòåí-

òîâàííîå íàçâàíèå (ÌÍÍ)

Òîðãîâîå

íàçâàíèå

Ïðîèçâîäèòåëü Ñòðàíà Íîìåð ñåðèè

Ïîêàçàíèå ê íàçíà÷åíèþ Ïóòü

ââåäåíèÿ

Ðàçîâàÿ/

Ñóòî÷íàÿ äîçà

Äàòà íà÷àëà

òåðàïèè

Äàòà îêîí÷àíèÿ

òåðàïèè

Äîçà,

âûçâàâøàÿ ÍÐ

/ / / /

ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÎÅ ÑÐÅÄÑÒÂÎ (ËÑ) ¹ 3, ïðåäïîëîæèòåëüíî âûçâàâøåå ÍÐ

Ìåæäóíàðîäíîå íåïàòåí-

òîâàííîå íàçâàíèå (ÌÍÍ)

Òîðãîâîå

íàçâàíèå

Ïðîèçâîäèòåëü Ñòðàíà Íîìåð ñåðèè

Ïîêàçàíèå ê íàçíà÷åíèþ Ïóòü

ââåäåíèÿ

Ðàçîâàÿ/

Ñóòî÷íàÿ äîçà

Äàòà íà÷àëà

òåðàïèè

Äàòà îêîí÷àíèÿ

òåðàïèè

Äîçà,

âûçâàâøàÿ ÍÐ

/ / / /

ÄÐÓÃÈÅ ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÛÅ ÑÐÅÄÑÒÂÀ, ïðèíèìàåìûå â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ 3 ìåñÿöåâ,

âêëþ÷àÿ ËÑ, ïðèíèìàåìûå ïàöèåíòîì ñàìîñòîÿòåëüíî (ïî ñîáñòâåííîìó ðåøåíèþ)

Óêàæèòå «ÍÅÒ», åñëè äðóãèõ ëåêàðñòâ ïàöèåíò íå ïðèíèìàë

ÌÍÍ ÒÍ Ïóòü

ââåäåíèÿ

Äàòà íà÷àëà

òåðàïèè

Äàòà îêîí÷àíèÿ

òåðàïèè

Ïîêàçàíèå

/ / / /

/ / / /
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/ / / /

/ / / /

Îïèñàíèå ÍÐ: Äàòà íà÷àëà ÍÐ:

___/_____/______

Äàòà ðàçðåøåíèÿ:

____/___ /______

Ñîïðîâîæäàëàñü ëè îòìåíà ËÑ èñ÷åçíîâåíèåì ÍÐ?

� äà � íåò � ËÑ íå îòìåíÿëîñü � íåïðèìåíèìî

Îòìå÷åíî ëè ïîâòîðåíèå ÍÐ ïîñëå ïîâòîðíîãî íàçíà÷åíèÿ ËÑ?

� äà � íåò � ËÑ ïîâòîðíî íå íàçíà÷àëîñü � íåïðèìåíèìî

Ïðåäïðèíÿòûå ìåðû:

� Áåç ëå÷åíèÿ

� Îòìåíà ïîäîçðåâàåìîãî ËÑ

� Ñíèæåíèå äîçû ïîäîçðåâàåìîãî ËÑ

� Îòìåíà ñîïóòñòâóþùåãî ëå÷åíèÿ

� Ëåêàðñòâåííàÿ òåðàïèÿ

� Íåìåäèêàìåíòîçíàÿ òåðàïèÿ (â òîì ÷èñëå

õèðóðãè÷åñêîå âìåøàòåëüñòâî)

� Äðóãîå, óêàçàòü _________________________

Ëåêàðñòâåííàÿ òåðàïèÿ ÍÐ (åñëè ïîíàäîáèëàñü)

Èñõîä:

� âûçäîðîâëåíèå áåç ïîñëåäñòâèé

� óëó÷øåíèå ñîñòîÿíèÿ

� ñîñòîÿíèå áåç èçìåíåíèé

� âûçäîðîâëåíèå ñ ïîñëåäñòâèÿìè (óêàçàòü)_____________

� ñìåðòü

� íå èçâåñòíî

� íå ïðèìåíèìî

Êðèòåðèé ñåðüåçíîñòè (îòìåòüòå, åñëè ýòî ïîäõî-

äèò):

� ñìåðòü

� óãðîçà æèçíè

� ãîñïèòàëèçàöèÿ èëè åå ïðîäëåíèå

� âðîæäåííûå àíîìàëèè

� èíâàëèäíîñòü / íåòðóäîñïîñîáíîñòü

� íå ïðèìåíèìî

Çíà÷èìàÿ äîïîëíèòåëüíàÿ èíôîðìàöèÿ

Äàííûå êëèíè÷åñêèõ, ëàáîðàòîðíûõ, ðåíòãåíîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé è àóòîïñèè, âêëþ÷àÿ îïðåäåëåíèå

êîíöåíòðàöèè ËÑ â êðîâè/òêàíÿõ, åñëè òàêîâûå èìåþòñÿ è ñâÿçàíû ñ ÍÐ (ïîæàëóéñòà, ïðèâåäèòå äàòû).

Ñîïóòñòâóþùèå çàáîëåâàíèÿ. Àíàìíåñòè÷åñêèå äàííûå, ïîäîçðåâàåìûå ëåêàðñòâåííûå âçàèìîäåéñòâèÿ.

Äëÿ âðîæäåííûõ àíîìàëèé óêàçàòü âñå äðóãèå ËÑ, ïðèíèìàåìûå âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, à òàêæå äàòó

ïîñëåäíåé ìåíñòðóàöèè. Ïîæàëóéñòà, ïðèëîæèòå äîïîëíèòåëüíûå ñòðàíèöû, åñëè ýòî íåîáõîäèìî.

Ïðèìå÷àíèå:

1. Ðàñïå÷àòàííîå è ïîëíîñòüþ çàïîëíåííîå èçâåùåíèå î ïîáî÷íîì äåéñòâèè, íåæåëàòåëüíîé ðåàêöèè

èëè îòñóòñòâèè îæèäàåìîãî òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà ñëåäóåò îòïðàâèòü ïî àäðåñó:

109074, Ìîñêâà, Ñëàâÿíñêàÿ ïëîùàäü, ä. 4, ñòð. 1.

2. Äðóãèì ñïîñîáîì îòïðàâêè èçâåùåíèÿ ÿâëÿåòñÿ îòïðàâêà â ýëåêòðîííîé ôîðìå ïî àäðåñó:

pharm@roszdravnadzor.ru.

3. Äëÿ ìåäèöèíñêèõ è ôàðìàöåâòè÷åñêèõ îðãàíèçàöèé — ðåêîìåíäóåìûì ñïîñîáîì îòïðàâêè ÿâëÿåòñÿ

ïðåäñòàâëåíèå ýòîé èíôîðìàöèè â Àâòîìàòèçèðîâàííóþ èíôîðìàöèîííóþ ñèñòåìó «Ôàðìàêîíàäçîð»:

http://npr.roszdravnadzor.ru. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ äîñòóïà ê ÀÈÑ «Ôàðìàêîíàäçîð» íåîáõîäèìî íàïðàâèòü íà àäðåñ

pharm@roszdravnadzor.ru ñâåäåíèÿ ïî ñëåäóþùåé ôîðìå äëÿ ïîëó÷åíèÿ íà óêàçàííûé E-mail ïàðîëÿ è ëîãèíà:

Ñâåäåíèÿ, íåîáõîäèìûå äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïåðñîíèôèöèðîâàííîãî äîñòóïà ê ñèñòåìå

ÀÈÑ «Íåæåëàòåëüíûå ïîáî÷íûå ðåàêöèè»

Íàçâàíèå

îðãàíèçàöèè

Ô.È.Î.

ðóêîâîäèòåëÿ

îðãàíèçàöèè

Þðèäè÷åñêèé

àäðåñ

Ïî÷òîâûé

àäðåñ
ÈÍÍ ÎÃÐÍ

ÔÈÎ

óïîëíîìî÷åííîãî

ïî ôàðìàêîíàäçîðó

Äîëæíîñòü Òåëåôîí E-mail



Ê ÑÂÅÄÅÍÈÞ ÀÂÒÎÐÎÂ

ÏÐÀÂÈËÀ ÎÔÎÐÌËÅÍÈß, ÍÀÏÐÀÂËÅÍÈß,

ÐÅÖÅÍÇÈÐÎÂÀÍÈß È ÎÏÓÁËÈÊÎÂÀÍÈß ÑÒÀÒÅÉ

Æóðíàë «Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòå-

ðàïèè» ÿâëÿåòñÿ ðåöåíçèðóåìûì íàó÷íî-

ïðàêòè÷åñêèì æóðíàëîì ñ âûñîêèì èíäåêñîì

öèòèðîâàíèÿ (5-ëåòíèé èìïàêò-ôàêòîð

ÐÈÍÖ áåç ñàìîöèòèðîâàíèÿ 0,32), â êîòîðîì

ïóáëèêóþòñÿ îðèãèíàëüíûå íàó÷íûå è îáçîð-

íûå ñòàòüè, ïîñâÿùåííûå àêòóàëüíûì è çíà-

÷èìûì ïðîáëåìàì êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëî-

ãèè — âîïðîñàì áåçîïàñíîñòè ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ äëÿ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ. Ðå-

øåíèå î âîçìîæíîñòè ïóáëèêàöèè ñòàòüè â

æóðíàëå ïðèíèìàåòñÿ ãëàâíûì ðåäàêòîðîì

(çàìåñòèòåëåì ãëàâíîãî ðåäàêòîðà) ñ ó÷åòîì

ìíåíèÿ ðåöåíçåíòîâ è ÷ëåíîâ ðåäàêöèîííîé

êîëëåãèè. Åñëè ðåöåíçèè ïîëîæèòåëüíû, íî

ñîäåðæàò çàìå÷àíèÿ è ïîæåëàíèÿ, ðåäàêöèÿ

íàïðàâëÿåò èõ àâòîðó äëÿ äîðàáîòêè. Ïîñëå

äîðàáîòêè èëè àðãóìåíòèðîâàííîãî îòâåòà ïî

âñåì ïóíêòàì çàìå÷àíèé è ïðåäëîæåíèé, ïðè

îòñóòñòâèè âîçðàæåíèé ñî ñòîðîíû ÷ëåíîâ ðå-

äàêöèîííîé êîëëåãèè ðåøåíèå î ïóáëèêàöèè

ñòàòüè ïðèíèìàåòñÿ ãëàâíûì ðåäàêòîðîì (çà-

ìåñòèòåëåì ãëàâíîãî ðåäàêòîðà). Â ñëó÷àå îò-

êëîíåíèÿ ñòàòüè ðåäàêöèÿ íàïðàâëÿåò àâòîðó

ðåöåíçèþ ëèáî ïèñüìî ðåäàêòîðà. Â ñëó÷àå

îáíàðóæåíèÿ ðåêëàìíûõ ìàòåðèàëîâ èëè

ñêðûòîé ðåêëàìû ñòàòüÿ íå áóäåò îïóáëèêî-

âàíà. Ðåäàêöèÿ íå âñòóïàåò â äèñêóññèþ ñ àâ-

òîðàìè îòêëîíåííûõ ñòàòåé. Ðóêîïèñè íå

âîçâðàùàþòñÿ. Ðåäàêöèÿ îñòàâëÿåò çà ñîáîé

ïðàâî èçìåíÿòü ïðèíÿòûå ðàáîòû áåç ñóùåñò-

âåííîãî èçìåíåíèÿ èõ ñìûñëà.

Ïðè ïîäãîòîâêå ñòàòüè àâòîðàì ñëåäóåò

ðóêîâîäñòâîâàòüñÿ òðåáîâàíèÿìè ê ðåöåíçè-

ðóåìûì íàó÷íûì èçäàíèÿì, óòâåðæäåííûì

ïðèêàçîì Ìèíèñòåðñòâà îáðàçîâàíèÿ è íàóêè

Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè îò 25.07.2014 ¹ 793

(â ðåä. îò 03.06.2015) è ïîëîæåíèÿìè «Åäè-

íûõ òðåáîâàíèé ê ðóêîïèñÿì, ïðåäñòàâëÿå-

ìûì â áèîìåäèöèíñêèå æóðíàëû» (5-ÿ ðå-

äàêöèÿ) — òàê íàçûâàåìûì Âàíêóâåðñêèì

ñòèëåì (http://www.library.uq.edu.au/training/

citation/vancouv.pdf; http://www.m-vesti.ru/rules/

vankuver.html).

Ñòàòüè ïðåäñòàâëÿþò â âèäå áóìàæíîé

âåðñèè (â 1 ýêçåìïëÿðå) è ýëåêòðîííîé âåð-

ñèè, ïîëíîñòüþ èäåíòè÷íîé ðàñïå÷àòàííîìó

íà áóìàãå ýêçåìïëÿðó. Êàæäàÿ ñòàòüÿ äîëæíà

èìåòü íàïðàâëåíèå îò ó÷ðåæäåíèÿ, â êîòîðîì

îíà âûïîëíåíà. Ïå÷àòíûé âàðèàíò ñòàòüè è

ñîïðîâîäèòåëüíûå äîêóìåíòû ñëåäóåò íà-

ïðàâëÿòü ïî àäðåñó: 127051, Ìîñêâà, Ïåòðîâ-

ñêèé áóëüâàð, ä. 8, ñòð. 2, ÔÃÁÓ «ÍÖÝÑÌÏ»

Ìèíçäðàâà Ðîññèè, íà èìÿ ãëàâíîãî ðåäàêòî-

ðà (ãåíåðàëüíîãî äèðåêòîðà Ó÷ðåæäåíèÿ).

Ýëåêòðîííóþ âåðñèþ íåîáõîäèìî ïðåä-

ñòàâëÿòü â îäíîì èç ôîðìàòîâ MS Word

(*.doc, *.docx èëè *.rtf) ïî ýëåêòðîííîé ïî÷òå

íà àäðåñ Alyautdin@expmed.ru èëè íà ñúåì-

íûõ íîñèòåëÿõ (CD-äèñêè). Ïðè îôîðìëåíèè

ñòàòüè èñïîëüçóåòñÿ øðèôò Times New

Roman, ðàçìåð 14, ìåæñòðî÷íûé èíòåðâàë —

1,5 ñòðîêè. Òåêñò äîëæåí ðàñïîëàãàòüñÿ íà

îäíîé ñòîðîíå ëèñòà, óñòàíàâëèâàþòñÿ ïîëÿ

ñëåäóþùåãî ðàçìåðà: âåðõíåå è íèæíåå —

2 ñì, ñëåâà — 3 ñì, ñïðàâà — 1,5 ñì. Ñòàòüè

äîëæíû áûòü òùàòåëüíî âûâåðåíû è îòðå-

äàêòèðîâàíû. Àâòîðû íåñóò ïîëíóþ îòâåòñò-

âåííîñòü çà áåçóïðå÷íîå ÿçûêîâîå îôîðìëå-

íèå òåêñòà, îñîáåííî çà ïðàâèëüíóþ íàó÷íóþ

òåðìèíîëîãèþ. Ïå÷àòíûé âàðèàíò äîëæåí

áûòü ïîäïèñàí âñåìè àâòîðàìè. Óêàçûâàþòñÿ

ïîëíîñòüþ ôàìèëèÿ, èìÿ è îò÷åñòâî, ìåñòî

ðàáîòû, òåëåôîí, ïî÷òîâûé è ýëåêòðîííûé

àäðåñà àâòîðà, ñ êîòîðûì ðåäàêöèÿ áóäåò âåñ-

òè ïåðåïèñêó.

Ê ñòàòüå äîëæíî áûòü ïðèëîæåíî ðåçþìå

íà ðóññêîì ÿçûêå, îáúåìîì 150–250 ñëîâ, îò-

ðàæàþùåå îñíîâíîå ñîäåðæàíèå ðàáîòû, ñ

óêàçàíèåì íàçâàíèÿ ñòàòüè, ôàìèëèé âñåõ

àâòîðîâ, êëþ÷åâûõ ñëîâ è ñëîâîñî÷åòàíèé ê

ñòàòüå (îò 4 äî 10). Êëþ÷åâûå ñëîâà äîëæíû

îòðàæàòü ñîäåðæàíèå ñòàòüè è áûòü íàïèñà-

íû ÷åðåç òî÷êó ñ çàïÿòîé, ÷òî îáëåã÷àåò êëàñ-

ñèôèêàöèþ ðàáîòû â êîìïüþòåðíûõ ïîèñêî-

âûõ ñèñòåìàõ. Ðåçþìå ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì èñ-

òî÷íèêîì èíôîðìàöèè â îòå÷åñòâåííûõ è

çàðóáåæíûõ èíôîðìàöèîííûõ ñèñòåìàõ è áà-

çàõ äàííûõ, èíäåêñèðóþùèõ æóðíàë. Íåîáõî-

äèìî ïîìíèòü, ÷òî èíôîðìàöèÿ, ÷òîáû ïî-

ïàñòü â çàðóáåæíóþ áàçó äàííûõ, äîëæíà

áûòü ïîíÿòíà è èíòåðåñíà â ïåðâóþ î÷åðåäü

çàðóáåæíîìó ìåäèöèíñêîìó ñîîáùåñòâó, êî-

òîðîå, íå çíàÿ ðóññêîãî ÿçûêà, ìîãëî áû áåç

îáðàùåíèÿ ê ïîëíîìó òåêñòó ïîëó÷èòü íàèáî-

ëåå ïîëíîå ïðåäñòàâëåíèå î òåìàòèêå è óðîâ-
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íå ïóáëèêóåìûõ èññëåäîâàíèé ðîññèéñêèõ

ó÷åíûõ. Ïîýòîìó ðåçþìå äîëæíî áûòü èí-

ôîðìàòèâíûì (íå ñîäåðæàòü îáùèõ ñëîâ), ñî-

äåðæàòåëüíûì (îòðàæàòü îñíîâíîå ñîäåðæà-

íèå ñòàòüè), ñòðóêòóðèðîâàííûì (ñëåäîâàòü

ëîãèêå îïèñàíèÿ ðåçóëüòàòîâ â ñòàòüå).

Íà ïåðâîé ñòðàíèöå óêàçûâàþòñÿ: øèôð

ÓÄÊ, íàçâàíèå ñòàòüè, ôàìèëèè, èìåíà è îò-

÷åñòâà è äîëæíîñòè àâòîðîâ (ïîëíîñòüþ),

ïîëíîå íàçâàíèå ó÷ðåæäåíèÿ â êîòîðîì âû-

ïîëíåíà ðàáîòà ñ ïîëíûì ïî÷òîâûì àäðåñîì.

Äàëåå ðàçìåùàåòñÿ ðåçþìå ñòàòüè (íå áîëåå

100 ñëîâ) è êëþ÷åâûå ñëîâà (íå áîëåå 5 ñëîâ);

íà àíãëèéñêîì ÿçûêå ñëåäóåò äîïîëíèòåëüíî

ïðåäñòàâèòü: íàçâàíèå ñòàòüè, ôàìèëèè, èíè-

öèàëû è äîëæíîñòè àâòîðîâ, íàçâàíèå è

àäðåñ ó÷ðåæäåíèÿ â êîòîðîì âûïîëíåíà ðàáî-

òà, ðåçþìå ñòàòüè, êëþ÷åâûå ñëîâà, è îòäåëü-

íûì áëîêîì ñïèñîê ëèòåðàòóðû â ðîìàíñêîì

àëôàâèòå äëÿ Scopus è äðóãèõ ìåæäóíàðîä-

íûõ áàç äàííûõ, ïîâòîðÿÿ â íåì âñå èñòî÷-

íèêè ëèòåðàòóðû. Ôàìèëèè àâòîðîâ ðåêîìåí-

äóåòñÿ òðàíñëèòåðèðîâàòü ïî ñèñòåìå BGN

(http://www.translit.ru).

Îïèñàíèå ðåçóëüòàòîâ îðèãèíàëüíûõ íà-

ó÷íûõ èññëåäîâàíèé äîëæíî áûòü ñòðóêòóðè-

ðîâàíî ïî ðàçäåëàì: îáîñíîâàíèå àêòóàëüíî-

ñòè è íîâèçíû, öåëü è çàäà÷è èññëåäîâàíèÿ,

ìàòåðèàëû è ìåòîäû, ðåçóëüòàòû è îáñóæäå-

íèå, âûâîäû. Âñå îáîçíà÷åíèÿ, ñîêðàùåíèÿ è

àááðåâèàòóðû, èñïîëüçîâàííûå â òåêñòå ñòà-

òüè, äîëæíû ñîîòâåòñòâîâàòü ðàçäåëó «Îáî-

çíà÷åíèÿ è ñîêðàùåíèÿ» æóðíàëà, ëèáî

äîëæíû áûòü ðàñøèôðîâàíû (ëèáî ïðè ïåð-

âîì óïîòðåáëåíèè â òåêñòå ñòàòüè â ñêîáêàõ,

ëèáî â êîíöå ñòàòüè â ñïèñêå ñîêðàùåíèé).

Ðàñøèôðîâêà ñîêðàùåíèé è àááðåâèàòóð

äîëæíà áûòü ïðåäñòàâëåíà íà ÿçûêå îðèãèíà-

ëà è íà ðóññêîì ÿçûêå. Ñëåäóåò èçáåãàòü áîëü-

øîãî êîëè÷åñòâà ñîêðàùåíèé è àááðåâèàòóð.

Âñå èìåíà ñîáñòâåííûå â îáÿçàòåëüíîì ïî-

ðÿäêå ïðîâåðÿþòñÿ àâòîðîì â ñîîòâåòñòâèè ñî

ñïðàâî÷íûìè èçäàíèÿìè â îòêðûòûõ èñòî÷-

íèêàõ.

Â êîíöå ñòàòüè, ïîñëå ñïèñêîâ ëèòåðàòó-

ðû, íåîáõîäèìî ïðåäñòàâèòü ñâåäåíèÿ îá àâ-

òîðàõ: íàçâàíèå ó÷ðåæäåíèÿ (ïîëíîñòüþ) â

êîòîðîì âûïîëíåíà ðàáîòà, ôàìèëèÿ, èìÿ,

îò÷åñòâî, ìåñòî ðàáîòû, äîëæíîñòü, íîìåð òå-

ëåôîíà è àäðåñ ýëåêòðîííîé ïî÷òû àâòîðîâ.

Óêàçàòü òàêæå ôàìèëèþ, èìÿ è îò÷åñòâî àâ-

òîðà, ñ êîòîðûì ðåäàêöèÿ áóäåò èìåòü ïåðå-

ïèñêó, åãî àäðåñ, òåëåôîí, àäðåñ ýëåêòðîííîé

ïî÷òû. Ðåäàêöèÿ íå íåñåò îòâåòñòâåííîñòè çà

èñêàæåííîå âîñïðîèçâåäåíèå èìåí ñîáñòâåí-

íûõ ïî âèíå àâòîðà.

Òàáëèöû ïîìåùàþò â êîíöå ñòàòüè, êàæ-

äàÿ íà îòäåëüíîé ñòðàíèöå. Òàáëèöû äîëæíû

èìåòü íîìåð è çàãîëîâîê. Íîìåð òàáëèöû ñòà-

âèòñÿ ñëåâà îò çàãîëîâêà. Òàáëèöû íåîáõîäè-

ìî ôîðìèðîâàòü, èñïîëüçóÿ îïöèþ Word «òàá-

ëèöà» áåç àáçàöà â ãðàôå. Ñîêðàùåíèÿ ñëîâ â

òàáëèöàõ íå äîïóñêàþòñÿ. Âñå öèôðû â òàá-

ëèöàõ äîëæíû ñîîòâåòñòâîâàòü öèôðàì â òåê-

ñòå. Â òåêñòå ñòàòüè íåîáõîäèìî ïðèâåñòè

ññûëêó íà òàáëèöó. Ïóñòûõ ÿ÷ååê â òàáëèöå

íå äîïóñêàåòñÿ; â ñëó÷àå îòñóòñòâèÿ äàííûõ

ñëåäóåò óêàçûâàòü ÍÄ (íåò äàííûõ). Ãðàôè-

êè íåîáõîäèìî ïðåäñòàâëÿòü â ïðîãðàììå

Microsoft Excel ñ öèôðîâûìè äàííûìè. Êàæ-

äûé ãðàôèê â îòäåëüíîì ôàéëå. Ìàòåìàòè-

÷åñêèå ôîðìóëû è óðàâíåíèÿ ñëåäóåò âû-

äåëÿòü èç òåêñòà â îòäåëüíóþ ñòðîêó. Âûøå è

íèæå êàæäîé ôîðìóëû è óðàâíåíèÿ äîëæíî

áûòü îñòàâëåíî íå ìåíåå îäíîé ñâîáîäíîé

ñòðîêè. Ðèñóíêè è ôîòîãðàôèè äîëæíû

áûòü ñîäåðæàòåëüíûìè. Îíè ìîãóò áûòü

÷åðíî-áåëûìè è öâåòíûìè. Êîëè÷åñòâî îáî-

çíà÷åíèé íà ðèñóíêå èëè ôîòîãðàôèè íåîá-

õîäèìî ñâåñòè ê ìèíèìóìó, âñå îáúÿñíåíèÿ

ñëåäóåò äàâàòü â ïîäðèñóíî÷íîé ïîäïèñè.

Ýëåêòðîííûå âàðèàíòû ðèñóíêîâ è ôîòîãðà-

ôèé äîëæíû áûòü ðàçìåðîì íå ìåíåå ÷åì

9–12 ñì, 300 òî÷åê íà äþéì, ôîðìàò tif, öâåòî-

âàÿ ïëàòôîðìà CMYK. Îáÿçàòåëüíî íàëè÷èå

ðàñïå÷àòêè ðèñóíêà, ïðåäñòàâëåííîãî â ýëåê-

òðîííîì âèäå. Íåîáõîäèìî, ÷òîáû âñå òàáëè-

öû/ðèñóíêè, ïðèëîæåííûå ê òåêñòó ñòàòüè,

áûëè óïîìÿíóòû â òåêñòå. Ñîêðàùåíèÿ

ñëîâ è àááðåâèàòóðû äîïóñêàþòñÿ ïî òåê-

ñòó ñòàòüè, åñëè ïåðâîíà÷àëüíî ïðèâåäåíî

ïîëíîå íàçâàíèå. Ôàìèëèè èíîñòðàííûõ àâ-

òîðîâ ñëåäóåò ïèñàòü â îðèãèíàëüíîé òðàíñ-

êðèïöèè. Íå äîïóñêàþòñÿ ñîêðàùåíèÿ ïðî-

ñòûõ ñëîâ, äàæå åñëè îíè ÷àñòî ïîâòîðÿþòñÿ.

Äîçû ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, åäèíèöû èçìå-

ðåíèÿ è äðóãèå ÷èñëåííûå âåëè÷èíû äîëæíû

áûòü óêàçàíû â ñèñòåìå ÑÈ. Ñòàòüþ ìîæåò

ñîïðîâîæäàòü ñëîâàðü òåðìèíîâ (íåÿñíûõ,

ñïîñîáíûõ âûçâàòü ó ÷èòàòåëÿ çàòðóäíåíèÿ

ïðè ïðî÷òåíèè); ñëîâàðü ðàçìåùàåòñÿ â êîí-

öå ñòàòüè ïåðåä ñïèñêîì ëèòåðàòóðû.

Öèòàòû, ïðèâîäèìûå â ñòàòüÿõ, äîëæíû

áûòü âûâåðåíû è íà ïîëÿõ ïîäïèñàíû àâòî-

ðîì. Â ñíîñêå îáÿçàòåëüíî äîëæíî áûòü óêà-

çàíèå íà èñòî÷íèê (åãî íàèìåíîâàíèå, èçäà-

íèå, ãîä, òîì èëè âûïóñê, ñòðàíèöà). Áèá-
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ëèîãðàôè÷åñêèå ññûëêè â òåêñòå äîëæíû

äàâàòüñÿ íîìåðàìè â êâàäðàòíûõ ñêîáêàõ â

ïîðÿäêå èõ öèòèðîâàíèÿ. Ðåäàêöèÿ îñòàâëÿåò

çà ñîáîé ïðàâî âûáîðî÷íî ïðîâåðÿòü ñîîòâåò-

ñòâèå ññûëîê öèòèðóåìûì ñâåäåíèÿì. Â ñëó-

÷àå îáíàðóæåíèÿ ëîæíîãî öèòèðîâàíèÿ ñòà-

òüÿ íå ïóáëèêóåòñÿ. Â ñïèñêå ëèòåðàòóðû âñå

ðàáîòû ïåðå÷èñëÿþòñÿ â ïîðÿäêå èõ öèòèðî-

âàíèÿ.

Áèáëèîãðàôè÷åñêèå ñïèñêè ñîñòàâëÿþòñÿ

ñ ó÷åòîì «Åäèíûõ òðåáîâàíèé ê ðóêîïèñÿì,

ïðåäñòàâëÿåìûì â áèîìåäèöèíñêèå æóðíà-

ëû» Ìåæäóíàðîäíîãî êîìèòåòà ðåäàêòîðîâ

ìåäèöèíñêèõ æóðíàëîâ (Uniform Require-

ments for Manuscripts Submitted to Biomedi-

cal Journals). Ýòè ïðàâèëà èñïîëüçóþòñÿ Íà-

öèîíàëüíîé ìåäèöèíñêîé áèáëèîòåêîé ÑØÀ

(National Library of Medicine ÑØÀ, NLM;

https://www.nlm.nih.gov).

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå êíèãè: àâ-

òîð(û), òî÷êà, íàçâàíèå, òî÷êà, ãîðîä (ìåñòî

èçäàíèÿ), äâîåòî÷èå, íàçâàíèå èçäàòåëüñòâà,

òî÷êà ñ çàïÿòîé, ãîä èçäàíèÿ. Åñëè ññûëêà äà-

åòñÿ íà ãëàâó êíèãè: àâòîð(û); íàçâàíèå ãëà-

âû; ïîñëå òî÷êè ñòàâèòñÿ «Â êí.:» èëè «In:» è

ôàìèëèÿ(è) àâòîðà(îâ) èëè ðåäàêòîðà(îâ), çà-

òåì íàçâàíèå êíèãè è âûõîäíûå äàííûå.

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå ñòàòüè èç

æóðíàëà: àâòîð(û), òî÷êà, íàçâàíèå ñòàòüè,

òî÷êà, íàçâàíèå æóðíàëà, ãîä, òî÷êà ñ çàïÿ-

òîé; íîìåð òîìà èçäàíèÿ, â ñêîáêàõ íîìåð

æóðíàëà, äâîåòî÷èå, öèôðû ïåðâîé è ïîñëåä-

íåé ñòðàíèö. Ïðè àâòîðñêîì êîëëåêòèâå äî 6

÷åëîâåê âêëþ÷èòåëüíî óïîìèíàþòñÿ âñå àâ-

òîðû, ïðè áîëüøèõ àâòîðñêèõ êîëëåêòèâàõ 6

ïåðâûõ àâòîðîâ «è äð.», â èíîñòðàííûõ «et

al.». Åñëè â êà÷åñòâå àâòîðîâ êíèã âûñòóïàþò

ðåäàêòîðû, ïîñëå ôàìèëèè ñëåäóåò ñòàâèòü

«ðåä.», â èíîñòðàííûõ «eds.» èëè «ed.», åñëè

ðåäàêòîð îäèí. ÔÈÎ àâòîðîâ îôîðìëÿåòñÿ

ïðÿìûì øðèôòîì.

Äëÿ ó÷åòà òðåáîâàíèé òàêèõ ìåæäóíàðîä-

íûõ ñèñòåì öèòèðîâàíèÿ êàê Web of Science è

Scopus áèáëèîãðàôè÷åñêèå ñïèñêè âõîäÿò â

àíãëîÿçû÷íûé áëîê ñòàòüè è, ñîîòâåòñòâåííî,

äîëæíû äàâàòüñÿ íå òîëüêî íà ÿçûêå îðèãè-

íàëà, íî è â ëàòèíèöå (ðîìàíñêèì àëôàâè-

òîì). Ïîýòîìó ñïèñîê ëèòåðàòóðû äîëæåí

áûòü ïðåäñòàâëåí â äâóõ âàðèàíòàõ: îäèí íà

ÿçûêå îðèãèíàëà (ðóññêîÿçû÷íûå èñòî÷íèêè

êèðèëëèöåé, àíãëîÿçû÷íûå — â ðîìàíñêîì

àëôàâèòå), êàê áûëî ïðèíÿòî ðàíåå

(ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ); è îòäåëüíûì áëîêîì òîò

æå ñïèñîê ëèòåðàòóðû (REFERENCES) — â

ðîìàíñêîì àëôàâèòå äëÿ Scopus è äðóãèõ ìå-

æäóíàðîäíûõ áàç äàííûõ, ïîâòîðÿÿ â íåì âñå

èñòî÷íèêè ëèòåðàòóðû, íåçàâèñèìî îò òîãî,

èìåþòñÿ ëè ñðåäè íèõ èíîñòðàííûå. Åñëè â

ñïèñêå åñòü ññûëêè íà èíîñòðàííûå ïóáëèêà-

öèè, îíè ïîëíîñòüþ ïîâòîðÿþòñÿ â ñïèñêå

íà ðîìàíñêîì àëôàâèòå. Ôàìèëèè àâòîðîâ

ïóáëèêàöèé, íà êîòîðûå äåëàþòñÿ ññûëêè

(åñëè îíè íå òðàíñëèòåðèðîâàíû) ðåêîìåí-

äóåòñÿ òðàíñëèòåðèðîâàòü ïî ñèñòåìå BGN

(Board of Geographic Names), ñì. ñàéò

http://www.translit.net. Â ïåðåâîäå çàãëàâèé

ñòàòåé íà àíãëèéñêèé ÿçûê íå äîëæíî áûòü

òðàíñëèòåðàöèé ñ ðóññêîãî ÿçûêà, êðîìå íå-

ïåðåâîäèìûõ íàçâàíèé ñîáñòâåííûõ èìåí,

ïðèáîðîâ è äðóãèõ îáúåêòîâ, èìåþùèõ ñîáñò-

âåííûå íàçâàíèÿ; òàêæå íå èñïîëüçóåòñÿ

íåïåðåâîäèìûé ñëåíã, èçâåñòíûé òîëüêî ðóñ-

ñêîãîâîðÿùèì ñïåöèàëèñòàì. Ðîìàíñêèé

òåêñò ðóññêîÿçû÷íûõ èñòî÷íèêîâ äîëæåí

èìåòü ñëåäóþùóþ ñòðóêòóðó: àâòîð(û)

(òðàíñëèòåðàöèÿ), ïåðåâîä íàçâàíèÿ êíèãè

èëè ñòàòüè íà àíãëèéñêèé ÿçûê, íàçâàíèå èñ-

òî÷íèêà (òðàíñëèòåðàöèÿ), âûõîäíûå äàííûå

â öèôðîâîì ôîðìàòå, óêàçàíèå íà ÿçûê ñòà-

òüè â êðóãëûõ ñêîáêàõ (in Russian).

Ïðåäîñòàâëåíèå ñòàòüè â ðåäàêöèþ äëÿ

ïóáëèêàöèè ïîäðàçóìåâàåò, ÷òî àâòîð(û) ïå-

ðåäàåò(þò) æóðíàëó ïðàâî íà èçäàíèå ïðåä-

ñòàâëåííûõ ìàòåðèàëîâ, ãàðàíòèðóåò(þò)

îðèãèíàëüíîñòü ïðåäñòàâëåííûõ ìàòåðèàëîâ

(îíè íå äîëæíû áûòü ïåðåäàíû â äðóãîå èç-

äàíèå) ñîãëàñèå àâòîðà(îâ) ñ äàííûìè ïðàâè-

ëàìè.
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