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ÓÂÀÆÀÅÌÛÅ ×ÈÒÀÒÅËÈ!

20 ìàðòà 2017 ã. Ìèíèñòåðñòâîì þñòèöèè

Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè çàðåãèñòðèðîâàí

(Ðåã. ¹ 46039) Ïðèêàç ¹ 1071 îò 15 ôåâðàëÿ

2017 ã. «Îá óòâåðæäåíèè ïîðÿäêà îñóùåñòâ-

ëåíèÿ ôàðìàêîíàäçîðà» Ôåäåðàëüíîé ñëóæ-

áû ïî íàäçîðó â ñôåðå çäðàâîîõðàíåíèÿ (Ðîñ-

çäðàâíàäçîð) Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ

Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè.

Ýòîò ïðèêàç óòâåðæäàåò íîâûé Ïîðÿäîê

îñóùåñòâëåíèÿ ôàðìàêîíàäçîðà â Ðîññèè.

Íîâûé Ïîðÿäîê, ïðåäñòàâëåííûé íà 15 ñòðà-

íèöàõ ìàøèíîïèñíîãî òåêñòà, ñîñòîèò èç

62 ïóíêòîâ è äâóõ ïðèëîæåíèé. Òåêñò ïðèêà-

çà è ïîðÿäêà ñîäåðæèò îòñûëêè ê ñîîòâåòñò-

âóþùèì ðàçäåëàì Ôåäåðàëüíîãî çàêîíà îò

12.04.2010 ¹ 61-ÔÇ «Îá îáðàùåíèè ëåêàðñò-

âåííûõ ñðåäñòâ», è ê Ïðàâèëàì íàäëåæàùåé

ïðàêòèêè ôàðìàêîíàäçîðà, óòâåðæäåííûì

ðåøåíèåì Ñîâåòà ÅÀÝÊ îò 03.11.2016 ¹ 87.

Ïðèëîæåíèå ¹ 1 ê Ïîðÿäêó ñîäåðæèò íî-

âûé âàðèàíò ðåêîìåíäóåìîãî îáðàçöà

ÈÇÂÅÙÅÍÈß î íåæåëàòåëüíîé ðåàêöèè èëè

îòñóòñòâèè òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà ëåêàð-

ñòâåííîãî ïðåïàðàòà. Â öåëîì, ýòîò îáðàçåö

ñîîòâåòñòâóåò èíôîðìàöèè äëÿ çàïîëíåíèÿ

çàÿâèòåëåì íà âåá-ñàéòå ôåäåðàëüíîé áàçû

äàííûõ ÀÈÑ-Ðîñçäðàâíàäçîð-Ôàðìàêîíàäçîð.

Ïðèëîæåíèå ¹ 2 ê Ïîðÿäêó ñîäåðæèò íî-

âóþ ôîðìó — ðåêîìåíäóåìûé îáðàçåö

ÑÎÎÁÙÅÍÈß î ñåðüåçíîé íåïðåäâèäåííîé

íåæåëàòåëüíîé ðåàêöèè íà ëåêàðñòâåííûé

ïðåïàðàò, èçó÷àþùèéñÿ â êëèíè÷åñêîì èñ-

ñëåäîâàíèè. Ýòà ôîðìà â öåëîì ñîîòâåòñòâóåò

ðàíåå íå ðåãëàìåíòèðîâàííîé â Ðîññèè ôîð-

ìå CIOMS, êîòîðàÿ ðàíåå èñïîëüçîâàëàñü

(â ðàçëè÷íûõ, ïîä÷àñ âåñüìà îòëè÷àþùèõñÿ

äðóã îò äðóãà ôîðìàõ) ðîññèéñêèìè êëèíè÷å-

ñêèìè öåíòðàìè è ðàçðàáîò÷èêàìè ïðè ëî-

êàëüíûõ è ìåæäóíàðîäíûõ êëèíè÷åñêèõ èñ-

ñëåäîâàíèÿõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ

ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ.

Íîâûé ïîðÿäîê îñóùåñòâëåíèÿ ôàðìàêî-

íàäçîðà ÿâëÿåòñÿ îòðàæåíèåì èçìåíåíèé ðå-

ãóëÿòîðíûõ ïðîöåññîâ, ïðîèçîøåäøèõ çà ïî-

ñëåäíèå ãîäû â ñòðàíàõ ñ ðàçâèòûìè ñèñòåìà-

ìè ôàðìàêîíàäçîðà (âêëþ÷àÿ Ðîññèéñêóþ

Ôåäåðàöèþ), à òàêæå íåäàâíèì óòâåðæäåíè-

åì Ïðàâèë GVP äëÿ ãîñóäàðñòâ-÷ëåíîâ ÅÀÝÑ.

Â öåëîì, îí ñîîòâåòñòâóåò ðàíåå äåéñòâóþ-

ùèì íîðìàòèâíûì ïðàâîâûì àêòàì è ðåêî-

ìåíäàöèÿì, è ïîëíîñòüþ ãàðìîíèçèðîâàí

ñ íîâûì è âñòóïàþùèì â ñèëó çàêîíîäàòåëü-

ñòâîì.

Íîðìàòèâíûå ïðàâîâûå àêòû ÅÀÝÑ «âòî-

ðîãî óðîâíÿ» (ê ýòîìó óðîâíþ îòíîñÿòñÿ è

Ïðàâèëà GVP äëÿ ÅÀÝÑ) óæå âñòóïèëè â ñèëó

â Àðìåíèè, Áåëàðóñè, Êàçàõñòàíå, Êûðãûç-

ñòàíå è Ðîññèè, ïîñêîëüêó â àïðåëå 2017 ã.

Êûðãûçñòàí ðàòèôèöèðîâàë Ñîãëàøåíèå î

ïðèñîåäèíåíèè ê ÅÀÝÑ Ðåñïóáëèêè Àðìå-

íèÿ. Ïîýòîìó ñòàëè îáÿçàòåëüíûìè íîâûå

òðåáîâàíèÿ ê ñèñòåìàì ôàðìàêîíàäçîðà è ê

îôîðìëåíèþ îò÷åòíîé äîêóìåíòàöèè (ïëàí

óïðàâëåíèÿ ðèñêàìè, ìàñòåð-ôàéë ñèñòåìû

ôàðìàêîíàäçîðà, ïåðèîäè÷åñêèå îò÷åòû î

áåçîïàñíîñòè çàðåãèñòðèðîâàííûõ è ðàçðàáà-

òûâàåìûõ ïðåïàðàòîâ).

Â ñâÿçè ñ ýòèì ðåäàêöèÿ æóðíàëà «Áåçî-

ïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè» íàïîìèíà-

åò ÷èòàòåëÿì î íåîáõîäèìîñòè îáðàòèòü âíè-

ìàíèå íà âñòóïèâøèå â ñèëó èçìåíåíèÿ â òðå-

áîâàíèÿõ ê ðåïîðòèðîâàíèþ èíôîðìàöèè ïî

áåçîïàñíîñòè ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, è

ñâîåâðåìåííî è ïðàâèëüíî ãîòîâèòü íîâûå

äîêóìåíòû î ñèñòåìå ôàðìàêîíàäçîðà è îá

óïðàâëåíèè ðèñêàìè. Ýòó èíôîðìàöèþ ìû

ïëàíèðóåì ïðåäñòàâëÿòü íà ñòðàíèöàõ íàøå-

ãî æóðíàëà, à òàêæå íà ñåìèíàðàõ, ïðîâîäè-

ìûõ â ÔÃÁÓ «ÍÖÝÑÌÏ» Ìèíçäðàâà Ðîññèè.

Çàìåñòèòåëü ãëàâíîãî ðåäàêòîðà,

äîêòîð ìåäèöèíñêèõ íàóê Ðîìàíîâ Á. Ê.

52 Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè. Àïðåëü – èþíü 2017. ¹ 2

Ê ×ÈÒÀÒÅËßÌ



© ÊÎËËÅÊÒÈÂ ÀÂÒÎÐÎÂ, 2017

ÓÄÊ 615.065

ÌÅÒÎÄÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ ÏÎÄÕÎÄÛ

Ê ÎÖÅÍÊÅ ÎÐÔÀÍÍÛÕ ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÛÕ

ÏÐÅÏÀÐÀÒÎÂ ÏÐÈ ÏÐÈÍßÒÈÈ ÐÅØÅÍÈÉ

ÎÁ ÈÕ ÂÊËÞ×ÅÍÈÈ Â ÏÐÎÃÐÀÌÌÛ

ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÎÃÎ ÎÁÅÑÏÅ×ÅÍÈß:

ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÛÉ ÎÏÛÒ È ÂÎÇÌÎÆÍÛÅ ÏÓÒÈ

ÅÃÎ ÀÄÀÏÒÀÖÈÈ Ê ÓÑËÎÂÈßÌ

ÑÈÑÒÅÌÛ ÇÄÐÀÂÎÎÕÐÀÍÅÍÈß

ÐÎÑÑÈÉÑÊÎÉ ÔÅÄÅÐÀÖÈÈ

Í. Ã. Ãîëîåíêî, Ð. È. ßãóäèíà, Â. Ã. Ñåðïèê, À. Þ. Êóëèêîâ

Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå

«Íàó÷íûé öåíòð ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ»

Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè,

127051, Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, Ìîñêâà, Ïåòðîâñêèé áóëüâàð, ä. 8, ñòð. 2

Ñòàòüÿ ïîñòóïèëà 24.03.2017. Ïðèíÿòà ê ïå÷àòè 17.04.2017

Ðåçþìå: Íàñòîÿùàÿ ñòàòüÿ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ïåðâóþ ïîïûòêó âíåäðåíèÿ ìåòîäîëîãèè ìóëüòèê-

ðèòåðèàëüíîãî àíàëèçà ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé â îðãàíèçàöèþ ñèñòåìû ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ â

Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè. Â äàííîé ðàáîòå ðàññìîòðåíû ïðîáëåìû, ñâÿçàííûå ñ âíåäðåíèåì îïèñûâàåìîé

ìåòîäîëîãèè, à òàêæå âûäåëåíû îáëàñòè ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ, â êîòîðûõ ìóëüòèêðèòåðè-

àëüíûé àíàëèç ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé îêàçûâàåòñÿ íàèáîëåå âîñòðåáîâàííûì — à èìåííî, äëÿ îðãàíèçà-

öèè ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ ïàöèåíòîâ ñ îðôàííûìè çàáîëåâàíèÿìè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îðôàííûå (ðåäêèå) çàáîëåâàíèÿ; îðôàííûå ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà; ÌÀÏÐ —

ìóëüòèêðèòåðèàëüíûé àíàëèç ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé; îðãàíèçàöèÿ ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ; îöåíêà

òåõíîëîãèè çäðàâîîõðàíåíèÿ.

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå: Ãîëîåíêî ÍÃ, ßãóäèíà ÐÈ, Ñåðïèê ÂÃ, Êóëèêîâ ÀÞ. Ìåòîäîëîãè÷å-

ñêèå ïîäõîäû ê îöåíêå îðôàííûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ ïðè ïðèíÿòèè ðåøåíèé îá èõ âêëþ÷åíèè

â ïðîãðàììû ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ: ìåæäóíàðîäíûé îïûò è âîçìîæíûå ïóòè åãî àäàïòàöèè ê

óñëîâèÿì ñèñòåìû çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè. Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè

2017; 5 (2): 53–60.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Óæå íà ïðîòÿæåíèè 30 ëåò ó÷åíûìè âñåãî

ìèðà èçó÷àåòñÿ ïðîáëåìà îòíåñåíèÿ òåõ èëè

èíûõ íîçîëîãèé ê îðôàííûì áîëåçíÿì. Ðàíåå

ñ÷èòàëîñü, ÷òî ê îðôàííûì çàáîëåâàíèÿì îò-

íîñÿòñÿ çàáîëåâàíèÿ, êîòîðûå ðåäêî âñòðå÷à-

þòñÿ â ïîïóëÿöèè.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñïåöèàëèñòû âêëàäû-

âàþò ñëåäóþùèé ñìûñë â òåðìèí «îðôàííîå

çàáîëåâàíèå» — ýòî çàáîëåâàíèå, êîòîðîå

âñòðå÷àåòñÿ ñ îïðåäåëåííîé ÷àñòîòîé, ÿâëÿåò-

ñÿ æèçíåóãðîæàþùèì èëè õðîíè÷åñêèì ïðî-

ãðåññèðóþùèì, ïðèâîäÿùåå ê ñìåðòè èëè èí-

âàëèäèçàöèè áîëüíîãî áåç ëå÷åíèÿ [1, 2].

Â Ðîññèè òåðìèí «ðåäêîå çàáîëåâàíèå»

áûë âïåðâûå çàêîíîäàòåëüíî ââåäåí Ôåäå-

ðàëüíûì çàêîíîì ÔÇ-323 îò 21.11.2011

«Îá îñíîâàõ îõðàíû çäîðîâüÿ ãðàæäàí» [2].

Çàêîíîì áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî:

Ðåäêèìè (îðôàííûìè) çàáîëåâàíèÿìè

ñ÷èòàþòñÿ çàáîëåâàíèÿ, êîòîðûå èìåþò ðàñ-

ïðîñòðàíåííîñòü íå áîëåå 10 ñëó÷àåâ çàáîëå-

âàíèÿ íà 100 òûñÿ÷ íàñåëåíèÿ.

Ïåðå÷åíü ðåäêèõ (îðôàííûõ) çàáîëåâà-

íèé ôîðìèðóåòñÿ óïîëíîìî÷åííûì ôåäå-

ðàëüíûì îðãàíîì èñïîëíèòåëüíîé âëàñòè íà

îñíîâàíèè ñòàòèñòè÷åñêèõ äàííûõ è ðàçìå-

ùàåòñÿ íà åãî îôèöèàëüíîì ñàéòå â ñåòè «Èí-

òåðíåò».

Ïåðå÷åíü æèçíåóãðîæàþùèõ è õðîíè÷å-

ñêèõ ïðîãðåññèðóþùèõ ðåäêèõ (îðôàííûõ)

çàáîëåâàíèé, ïðèâîäÿùèõ ê ñîêðàùåíèþ ïðî-

äîëæèòåëüíîñòè æèçíè ãðàæäàí èëè èõ èíâà-

ÎÁÇÎÐÛ È ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ
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ëèäíîñòè, óòâåðæäàåòñÿ Ïîñòàíîâëåíèåì

Ïðàâèòåëüñòâà ÐÔ îò 26.04.2012 ã. ¹ 403

«Î ïîðÿäêå âåäåíèÿ Ôåäåðàëüíîãî ðåãèñòðà

ëèö, ñòðàäàþùèõ æèçíåóãðîæàþùèìè è õðî-

íè÷åñêèìè ïðîãðåññèðóþùèìè ðåäêèìè (îð-

ôàííûìè) çàáîëåâàíèÿìè, ïðèâîäÿùèìè ê

ñîêðàùåíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ãðà-

æäàí èëè èõ èíâàëèäíîñòè, è åãî ðåãèîíàëü-

íîãî ñåãìåíòà». Â íàñòîÿùåå âðåìÿ äàííûé

ïåðå÷åíü âêëþ÷àåò 24 íàèìåíîâàíèÿ, êîä çà-

áîëåâàíèÿ, êîòîðûõ óêàçàí â ñîîòâåòñòâèè ñ

Ìåæäóíàðîäíîé ñòàòèñòè÷åñêîé êëàññèôèêà-

öèåé áîëåçíåé è ïðîáëåì, ñâÿçàííûõ ñî çäî-

ðîâüåì, X ïåðåñìîòðà.

Â öåëÿõ îáåñïå÷åíèÿ, ëåêàðñòâåííûìè

ïðåïàðàòàìè (ËÏ) è ñïåöèàëèçèðîâàííûìè

ïðîäóêòàìè ëå÷åáíîãî ïèòàíèÿ îñóùåñòâëÿ-

åòñÿ âåäåíèå Ôåäåðàëüíîãî ðåãèñòðà ëèö,

ñòðàäàþùèõ æèçíåóãðîæàþùèìè è õðîíè÷å-

ñêèìè ïðîãðåññèðóþùèìè ðåäêèìè (îðôàí-

íûìè) çàáîëåâàíèÿìè, ïðèâîäÿùèìè ê ñîêðà-

ùåíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ãðàæäàí

èëè èõ èíâàëèäíîñòè ãðàæäàí, ñòðàäàþùèõ

çàáîëåâàíèÿìè, âêëþ÷åííûìè â ïåðå÷åíü, óò-

âåðæäåííûé Ïîñòàíîâëåíèåì Ïðàâèòåëüñòâà

ÐÔ îò 26.04.2012 ã. ¹ 403.Âåäåíèå Ôåäåðàëü-

íîãî ðåãèñòðà îñóùåñòâëÿåòñÿ óïîëíîìî÷åí-

íûì ôåäåðàëüíûì îðãàíîì èñïîëíèòåëüíîé

âëàñòè.Îðãàíû ãîñóäàðñòâåííîé âëàñòè ñóáú-

åêòîâ ÐÔ îñóùåñòâëÿþò âåäåíèå ðåãèîíàëü-

íîãî ñåãìåíòà Ôåäåðàëüíîãî ðåãèñòðà è

ñâîåâðåìåííîå ïðåäñòàâëåíèå ñâåäåíèé, ñî-

äåðæàùèõñÿ â íåì, â óïîëíîìî÷åííûé ôåäå-

ðàëüíûé îðãàí èñïîëíèòåëüíîé âëàñòè.

Îáåñïå÷åíèå ãðàæäàí çàðåãèñòðèðîâàí-

íûìè â óñòàíîâëåííîì ïîðÿäêå íà òåððèòî-

ðèè Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè ëåêàðñòâåííûìè

ïðåïàðàòàìè äëÿ ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé, âêëþ-

÷åííûõ â ïåðå÷åíü æèçíåóãðîæàþùèõ è õðî-

íè÷åñêèõ ïðîãðåññèðóþùèõ ðåäêèõ (îðôàí-

íûõ) çàáîëåâàíèé, ïðèâîäÿùèõ ê ñîêðàùå-

íèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ãðàæäàíèíà

èëè åãî èíâàëèäíîñòè, îñóùåñòâëÿåòñÿ çà

ñ÷åò ñðåäñòâ áþäæåòîâ ñóáúåêòîâ Ðîññèéñêîé

Ôåäåðàöèè.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ëåêàðñòâåííîå

îáåñïå÷åíèå ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ îðôàí-

íûìè çàáîëåâàíèÿìè, ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç íàè-

áîëåå îñòðûõ ïðîáëåì, ñòîÿùèõ ïåðåä îðãàíè-

çàöèåé çäðàâîîõðàíåíèÿ íà ñîâðåìåííîì ýòà-

ïå å¸ ðàçâèòèÿ, â òîì ÷èñëå è äëÿ Ðîññèè.

Îñíîâíûì ôàêòîðîì, õàðàêòåðèçóþùèì óêà-

çàííóþ ïðîáëåìó, ÿâëÿåòñÿ âûñîêàÿ ñòîè-

ìîñòü ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, èñïîëüçóå-

ìûõ äëÿ ëå÷åíèÿ îðôàííûõ çàáîëåâàíèé.

Îáúÿñíèòü ýòî ìîæíî íèçêèì îáúåìîì ïðîèç-

âîäñòâà — ââèäó íåáîëüøèõ öåëåâûõ ãðóïï

ïàöèåíòîâ, ïðîèçâîäèòåëü âûíóæäåí ðåàëè-

çîâûâàòü ïðåïàðàòû ïî çíà÷èòåëüíîé öåíå â

öåëÿõ âîçâðàòà èíâåñòèðîâàííûõ â ðàçðàáîò-

êó è ïðîèçâîäñòâî ñðåäñòâ è ïîëó÷åíèÿ ïðè-

áûëè. Â òî æå ñàìîå âðåìÿ, âûñîêàÿ öåíà äàí-

íîé ãðóïïû ïðåïàðàòîâ ñóùåñòâåííî ñíèæà-

åò èõ ôèíàíñîâóþ äîñòóïíîñòü, ïðàêòè÷åñêè

èñêëþ÷àÿ âîçìîæíîñòü îïëàòû ëå÷åíèÿ îð-

ôàííûõ çàáîëåâàíèé èííîâàöèîííûìè ïðå-

ïàðàòàìè çà ñ÷åò ñðåäñòâ ñàìîãî ïàöèåí-

òà [3, 5, 6]. Â ýòîé ñâÿçè, äëÿ ïîëíîöåííîé òå-

ðàïèè îðôàííûõ çàáîëåâàíèé íåîáõîäèìî

ïðèíÿòèå ïîëîæèòåëüíûõ ðåøåíèé î âêëþ÷å-

íèè îðôàííûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ â âîç-

ìåùàåìûå ïåðå÷íè. Íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëü-

çóåìûì è íàó÷íî-îáîñíîâàííûì ïîäõîäîì,

õàðàêòåðèçóþùèìñÿ âûñîêèì äîêàçàòåëü-

íûì óðîâíåì, ïðè ïðèíÿòèè ðåøåíèé î âêëþ-

÷åíèè ïðåïàðàòîâ â âîçìåùàåìûå ïåðå÷íè

ÿâëÿåòñÿ ôàðìàêîýêîíîìè÷åñêàÿ îöåíêà, â

ðàìêàõ êîòîðîé íà áàçå ìåòîäîâ àíàëèçà «çà-

òðàòû–ýôôåêòèâíîñòü» è àíàëèçà ïîðîãà «ãî-

òîâíîñòè ïëàòèòü» è ôîðìèðóåòñÿ çàêëþ÷å-

íèå î öåëåñîîáðàçíîñòè âîçìåùåíèÿ ëåêàðñò-

âåííîãî ñðåäñòâà.

Äëÿ ðåøåíèÿ ïðîáëåìû ëåêàðñòâåííîãî

îáåñïå÷åíèÿ ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ îðôàí-

íûìè çàáîëåâàíèÿìè, âåäóùèìè ñèñòåìàìè

çäðàâîîõðàíåíèÿ (Âåëèêîáðèòàíèè, Åâðî-

ñîþçà) ïðåäïðèíèìàþòñÿ ïîïûòêè âíåäðå-

íèÿ íîâîãî äëÿ îáëàñòè çäðàâîîõðàíåíèÿ èí-

ñòðóìåíòà ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé, ó÷èòûâàþùå-

ãî îñîáåííîñòè îðôàííûõ çàáîëåâàíèé —

ìóëüòèêðèòåðèàëüíîãî àíàëèçà ïðèíÿòèÿ ðå-

øåíèé (ÌÀÏÐ, MCDA — multi-criteria deci-

sion analysis) [13–18].

Â Ðîññèè òàêæå ïðîâîäèòñÿ ðàáîòà ïî

àäàïòàöèè ìåòîäîâ ÌÀÏÐ è èõ âíåäðåíèÿ â

îòå÷åñòâåííóþ ñèñòåìó çäðàâîîõðàíåíèÿ. Ïå-

ðåä îïèñàíèåì íåïîñðåäñòâåííî ÌÀÏÐ íåîá-

õîäèìî îòìåòèò, ÷òî ÌÀÏÐ ïðåäîñòàâëÿåò ñî-

áîé áîëåå øèðîêèé âçãëÿä íà ïðîáëåìó ëåêàð-

ñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ. Ôàêòè÷åñêè, ÌÀÏÐ

ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç ôîðì îöåíêè òåõíîëîãèè

çäðàâîîõðàíåíèÿ (ÎÒÇ) [4], õàðàêòåðèçóþ-

ùåéñÿ îäíèì èç íàèáîëåå áîãàòûõ ìåòîäîëî-

ãè÷åñêèõ àïïàðàòîâ.

Êîíöåïöèÿ ÌÀÏÐ ïðè ÎÒÇ, ìîæåò áûòü

ïðåäñòàâëåíà ñëåäóþùèì îáðàçîì: ïðè ïðè-

íÿòèè ðåøåíèé â îáëàñòÿõ, õàðàêòåðèçóþ-

ùèõñÿ âûñîêèìè ðèñêàìè è ñòåïåíüþ íåîïðå-
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äåëåííîñòè (ê êàêîâûì îòíîñèòñÿ è ëåêàðñò-

âåííàÿ ïîìîùü ïàöèåíòàì ñ îðôàííûìè

çàáîëåâàíèÿìè), íåîáõîäèìûì ñòàíîâèòñÿ

ïîâûøåíèå ïðîçðà÷íîñòè è îáîñíîâàííîñòè

ïðîöåäóðû ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé, ïðè êîòîðîé

âî âíèìàíèå äîëæíû ïðèíèìàòüñÿ è ôîðìà-

ëèçîâàíî îòðàæàòüñÿ ïîçèöèè âñåõ çàèíòåðå-

ñîâàííûõ â ðàññìàòðèâàåìîé îáëàñòè ñòîðîí.

Â îñíîâå ÌÀÏÐ ëåæèò òàê íàçûâàåìàÿ ìóëüòè-

àòðèáóòèâíàÿ òåîðèÿ ïîëåçíîñòè (MAUT —

multi-attribute utility theory), ïðåäìåòîì îïè-

ñàíèÿ êîòîðîé ÿâëÿåòñÿ ïîâåäåíèå ÷åëîâåêà â

óñëîâèÿõ ìíîæåñòâåííîãî âûáîðà [8].

Öåëüþ ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà ìåòî-

äè÷åñêèõ ïîäõîäîâ ê ïðîöåññó ïðîâåäåíèÿ

ïåðâîãî ýòàïà âíåäðåíèÿ ìåòîäîëîãèè

ÌÀÏÐ â ñèñòåìó îðãàíèçàöèè ëåêàðñòâåííî-

ãî îáåñïå÷åíèÿ äëÿ îöåíêè îðôàííûõ ëåêàð-

ñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ìåäèöèíñêîãî

ïðèìåíåíèÿ.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ

È ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èñïîëüçîâàëñÿ ìåòîä ìóëüòèêðèòåðèàëü-

íîãî àíàëèçà ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé. Òàêæå èñ-

ïîëüçîâàëèñü ìàòåðèàëû è ñòàòèñòè÷åñêèå

äàííûå Åâðîïåéñêîé îðãàíèçàöèè ðåäêèõ çà-

áîëåâàíèé, îò÷åòû Êîìèòåòà ïî îðôàííûì

ïðåïàðàòàì, çàðóáåæíûå èñòî÷íèêè èíôîð-

ìàöèè.

Êîíöåïöèÿ ÌÀÏÐ íàõîäèò ñâîå îòðàæå-

íèå â ïðîöåññå åãî ïðîâåäåíèÿ (ðèñóíîê 1).

Íà ïåðâîì ýòàïå îïðåäåëÿþòñÿ âñå çàèíòåðå-

ñîâàííûå ñòîðîíû â îáñóæäàåìîé ïðîáëåìå è

îïöèè ðåøåíèÿ ïðîáëåìû. Â ñëó÷àå ñ îðôàí-

íûìè çàáîëåâàíèÿìè ê òàêîâûì îòíîñÿòñÿ:

ïàöèåíòû, ñòðàäàþùèå îðôàííûìè çàáîëå-

âàíèÿìè è èõ ðîäñòâåííèêè; ìåäèöèíñêèå

ñïåöèàëèñòû, çàíÿòûå ëå÷åíèåì îðôàííûõ

çàáîëåâàíèé; ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïàíèè,

çàíèìàþùèåñÿ ðàçðàáîòêîé îðôàííûõ ïðå-

ïàðàòîâ; îðãàíèçàòîðû çäðàâîîõðàíåíèÿ; îá-

ùåñòâî â öåëîì.

Ïðè ýòîì ó÷åò èíòåðåñîâ îáùåñòâà ïðè

ïðîâåäåíèè ÌÀÏÐ â îáëàñòè ëåêàðñòâåííîãî

îáåñïå÷åíèÿ îðôàííûõ çàáîëåâàíèé îáóñëàâ-

ëèâàåòñÿ òåì, ÷òî îñóùåñòâëåíèå ôèíàíñèðî-

âàíèÿ ëå÷åíèÿ îðôàííûõ çàáîëåâàíèé îñó-

ùåñòâëÿåòñÿ èç áþäæåòîâ ñóáúåêòîâ, êîòîðûå

ôîðìèðóþòñÿ êîíñîëèäàöèåé â âèäå íàëîãîâ.

Çàäà÷àìè ðåøåíèÿ ïðîáëåìû ìîãóò áûòü, â

çàâèñèìîñòè îò êîíêðåòíîé ñèòóàöèè, âêëþ-

÷åíèå/íå âêëþ÷åíèå îðôàííîãî ïðåïàðàòà â

ïðîãðàììó ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ, âû-

áîð èç íåñêîëüêèõ îðôàííûõ ïðåïàðàòîâ

îäíîãî ËÏ äëÿ âêëþ÷åíèÿ â ïðîãðàììó ëå-

êàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ, âûáîð íîçîëîãèè

äëÿ âêëþ÷åíèÿ â ïðîãðàììó ëåêàðñòâåííîãî

îáåñïå÷åíèÿ [10–12].

Íà ñëåäóþùåì ýòàïå ÌÀÏÐ ïðîèçâîäèòñÿ

ôîðìàëèçàöèÿ ïîçèöèé çàèíòåðåñîâàííûõ

ñòîðîí. Äëÿ ðåøåíèÿ ýòîé çàäà÷è âíà÷àëå

âûäåëÿþò çíà÷èìûå êðèòåðèè ïðè ïðèíÿòèè

ðåøåíèé â ðàññìàòðèâàåìîé îáëàñòè.

Ìåòîäîëîãè÷åñêèå ïîäõîäû ê îöåíêå îðôàííûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ
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Ðèñ. 1. Ñõåìà ïðîâåäåíèÿ ìóëüòèêðèòåðèàëüíîãî àíàëèçà ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé



Êðèòåðèé ÌÀÏÐ — àñïåêò, êîòîðûé õà-

ðàêòåðèçóåò çíà÷èìûå äëÿ çàèíòåðåñîâàííûõ

ñòîðîí ïîñëåäñòâèÿ âûáîðà äàííîé îïöèè.

Â ñëó÷àå ðàññìîòðåíèÿ âîïðîñà (îïöèè) î

âêëþ÷åíèè îðôàííîãî ïðåïàðàòà â âîçìå-

ùàåìûé ïåðå÷åíü, êðèòåðèè äîëæíû âñåñòî-

ðîííå õàðàêòåðèçîâàòü ïîñëåäñòâèÿ ïðèìåíå-

íèÿ ýòîãî ËÑ ïðè äàííîì îðôàííîì çàáîëåâà-

íèè. Â ýòîé ñâÿçè, âûäåëÿþò äâå ãðóïïû

êðèòåðèåâ, ïî êîòîðûì â äàëüíåéøåì îöåíè-

âàþòñÿ äâà ïðîáëåìíûõ ïîíÿòèÿ — ðàññìàò-

ðèâàåìûå «îðôàííîå çàáîëåâàíèå» è «îðôàí-

íûé ïðåïàðàò».

Êðèòåðèè, âõîäÿùèå â ïåðâóþ ãðóïïó, îò-

ðàæàþò âëèÿíèå îðôàííîãî çàáîëåâàíèÿ íà

ïàöèåíòîâ è èõ ðîäñòâåííèêîâ (ñíèæåíèå êà-

÷åñòâà è ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, èíâàëè-

äèçàöèÿ, ïîòåðÿ âîçìîæíîñòè óõîäà çà ñîáîé

è ò.ï.); íà îáùåñòâî â öåëîì, à òàêæå àñïåêòû,

õàðàêòåðèçóþùèå îðôàííîå çàáîëåâàíèå ñ

ïîçèöèè ïðîôåññèîíàëüíîãî ñîîáùåñòâà, îð-

ãàíèçàòîðîâ çäðàâîîõðàíåíèÿ è áèçíåñà

(ñòîèìîñòü äàííîãî çàáîëåâàíèÿ (êàê ïðè ëå-

÷åíèè, òàê è áåç ëå÷åíèÿ); ýêîíîìè÷åñêèå ïî-

òåðè îáùåñòâà îò îðôàííîãî çàáîëåâàíèÿ;

ýòè÷åñêèå ïîçèöèè îáùåñòâà ïî äàííîé

ïðîáëåìå; ñîîòíîøåíèå îáúåìîâ îñóùåñòâ-

ëåííûõ (íàïðèìåð, íàëè÷èå ðåãèñòðà ïàöè-

åíòîâ) è ïðåäñòîÿùèõ íåîáõîäèìûõ èíâåñòè-

öèé è ò.ï.).

Ê êðèòåðèÿì, õàðàêòåðèçóþùèì ðàññìàò-

ðèâàåìûé îðôàííûé ïðåïàðàò ñ ïîçèöèè

ñïåöèàëèñòîâ è ïàöèåíòîâ, îòíîñÿòñÿ ïðàêòè-

÷åñêèå àñïåêòû íàçíà÷åíèÿ äàííîãî ËÑ òà-

êèå, êàê êëèíè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü è áåçî-

ïàñíîñòü (è óðîâåíü èõ îáîñíîâàííîñòè),

óäîáñòâî ïðèìåíåíèÿ è ò.ï. Êðèòåðèè, õàðàê-

òåðèçóþùèå îðôàííûé ïðåïàðàò ñ ïîçèöèè

îñòàëüíûõ çàèíòåðåñîâàííûõ ñòîðîí, ìîãóò

áûòü íàëè÷èå èëè îòñóòñòâèå àíàëîãîâ èëè

äðóãèõ ñðåäñòâ äëÿ ëå÷åíèÿ ðàññìàòðèâàåìîé

íîçîëîãèè, ñòåïåíü èííîâàöèîííîñòè ðàñ-

ñìàòðèâàåìîãî îðôàííîãî ïðåïàðàòà, ôàðìà-

êîýêîíîìè÷åñêèé ïðîôèëü îðôàííîãî ïðåïà-

ðàòà è äð. [9].

Âìåñòå ñ òåì, ïðè îïðåäåëåíèè ïåðå÷íÿ

àíàëèçèðóåìûõ êðèòåðèåâ åùå íà ýòàïå èõ

âûáîðà íåîáõîäèìî ïðèíèìàòü âî âíèìàíèå

äîñòóïíîñòü íåîáõîäèìûõ äàííûõ, õàðàêòå-

ðèçóþùèõ îïöèþ ïî äàííîìó êðèòåðèþ (íà-

ïðèìåð, ïðîáëåìû ñ äîñòîâåðíîñòüþ îöåíêè

êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè îðôàííûõ ïðå-

ïàðàòîâ; ïðè íåîáõîäèìîñòè óðîâåíü äîñòî-

âåðíîñòè äàííûõ ìîæåò áûòü âíåñåí â ÌÀÏÐ

êàê ñàìîñòîÿòåëüíûé êðèòåðèé). Äðóãèìè

ñëîâàìè, âêëþ÷åíèþ êðèòåðèÿ â ÌÀÏÐ è åãî

îöåíêè ðåñïîíäåíòàìè ïðåäøåñòâóåò îáúåê-

òèâíàÿ îöåíêà óêàçàííîãî êðèòåðèÿ; â òî âðå-

ìÿ êàê ðåñïîíäåíòû ëèøü âûðàæàþò ñâîè

ïðåäïî÷òåíèÿ ïî ðàñïîëàãàåìîé èíôîðìàöèè.

Âûäåëåííûå êðèòåðèè ïðåäñòàâëÿþòñÿ â

âèäå ïîëîæåíèé èëè âîïðîñîâ, ñîñòàâëÿþùèõ

ñïåöèàëüíûå îïðîñíèêè èëè àíêåòû, êîòî-

ðûå â äàëüíåéøåì ïðåäëàãàþòñÿ äëÿ çàïîë-

íåíèÿ ïðåäñòàâèòåëÿì çàèíòåðåñîâàííûõ

ñòîðîí. Ïðè ýòîì óêàçàííûå îïðîñíèêè/àíêå-

òû ÿâëÿþòñÿ îáùèìè äëÿ âñåõ ðåñïîíäåíòîâ

(îò ïðåäñòàâèòåëåé ñïåöèàëèñòîâ, äî ïðåä-

ñòàâèòåëåé îáùåñòâà), ÷òî âëå÷åò çà ñîáîé

âûðàáîòêó òðåáîâàíèé ê ôîðìóëèðîâàíèþ

êðèòåðèåâ.

Â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî ÌÀÏÐ ÿâëÿåòñÿ óíèâåð-

ñàëüíûì ìåòîäîì ïðåäïî÷òèòåëüíî ñîçäàòü

åäèíûé/óþ îïðîñíèê/àíêåòó äëÿ âñåõ çàáîëå-

âàíèé, äëÿ îáåñïå÷åíèÿ âîçìîæíîñòè ñðàâíè-

òåëüíîãî ÌÀÏÐ â ñëó÷àå êîíêóðåíòíîãî ïîä-

õîäà ïðè ôèíàíñèðîâàíèè îðôàííûõ çàáîëå-

âàíèé. Â òî æå ñàìîå âðåìÿ ñîçäàíèå

óêàçàííîé óíèâåðñàëüíîé ôîðìû ìîæåò ïî-

òðåáîâàòü çíà÷èòåëüíîãî âðåìåíè, ñâÿçàííîå

ñ ïîèñêîì îïòèìàëüíûõ ôîðìóëèðîâîê è ñî-

îòâåòñòâóþùèõ êðèòåðèåâ â óñëîâèÿõ Ðîññèè.

Íà ñëåäóþùåì ýòàïå ïðîèçâîäèòñÿ àíà-

ëèç ïîëó÷åííûõ â ðåçóëüòàòå îïðîñà/àíêåòè-

ðîâàíèÿ äàííûõ. Ìîæíî ñêàçàòü, ÷òî ïðîöåññ

àíàëèçà ñîáðàííûõ âåñîâ è îöåíîê êðèòåðè-

åâ, è åñòü ÌÀÏÐ â óçêîì ñìûñëå äàííîãî ïî-

íÿòèÿ, òîãäà êàê èñïîëüçîâàíèå òåðìèíà

ÌÀÏÐ â øèðîêîì ñìûñëå âêëþ÷àåò â ñåáÿ âñå

ýòàïû ïðîöåññà, íà÷èíàÿ îò âûäåëåíèÿ çàèí-

òåðåñîâàííûõ ñòîðîí, îïöèé è êðèòåðèåâ è

çàêàí÷èâàÿ èíòåðïðåòàöèåé ïîëó÷åííûõ ðå-

çóëüòàòîâ. Êîíå÷íûì ðåçóëüòàòîì àíàëèçà

êðèòåðèåâ ÿâëÿåòñÿ ïîëó÷åíèå íåêîòîðîé êî-

ëè÷åñòâåííîé (èíòåãðàëüíîé) îöåíêè ðàñ-

ñìàòðèâàåìûõ îïöèé è èíòåðïðåòàöèÿ óêà-

çàííûõ îöåíîê. Ìàòåìàòè÷åñêè, îáîçíà÷åí-

íàÿ îöåíêà ìîæåò áûòü ïðåäñòàâëåíà

ñëåäóþùèì îáðàçîì:

IA = ( )w aA
i i� � , (1)

ãäå IA — èíòåãðàëüíàÿ îöåíêà ïðåïàðàòà À;

wi — âåñ êðèòåðèÿ i; aAi — àòðèáóò êðèòåðèÿ i

äëÿ ïðåïàðàòà À.

Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî â íàñòîÿùåå âðåìÿ

ó÷åíûå, çàíèìàþùèåñÿ èìïëåìåíòàöèåé

ÌÀÏÐ â ñèñòåìû çäðàâîîõðàíåíèÿ, ïðåäïî-

ëàãàþò, ÷òî áîëåå ýôôåêòèâíûì ÿâëÿåòñÿ èñ-
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ïîëüçîâàíèÿ íàèâíûõ ñ ïîçèöèè ìàòåìàòè÷å-

ñêèõ ïðåîáðàçîâàíèé òåõíèê ÌÀÏÐ, ò.ê.

òàêîé ïîäõîä ñóùåñòâåííî ïîâûøàåò ïðî-

çðà÷íîñòü ïîëó÷àåìûõ çàêëþ÷åíèé. Ïîñëå

ïîëó÷åíèÿ ðåçóëüòàòîâ ÌÀÏÐ ïðîâîäèòñÿ

àíàëèç ÷óâñòâèòåëüíîñòè ïîëó÷åííûõ äàí-

íûõ ñ öåëüþ óñòàíîâëåíèÿ àäåêâàòíîñòè, íà-

äåæíîñòè ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ è ó÷åòà

ðèñêîâ è íåîïðåäåëåííîñòåé, çàëîæåííûõ â

ÌÀÏÐ, â òîì ÷èñëå ðèñêîâ, ñâÿçàííûõ ñ ñóáú-

åêòèâíîé îöåíêîé êðèòåðèåâ îïöèé ðåñïîí-

äåíòàìè [10].

Íà íàø âçãëÿä, ê ñòàíäàðòíîé ïðîöåäóðå

ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà ÷óâñòâèòåëüíîñòè (ïîä-

ðàçóìåâàþùåé îïðåäåëåíèå ãðàíèö èçìåíå-

íèå èëè èíâåðñèè êîíå÷íîé îöåíêè ïðè âàðü-

èðîâàíèè ôàêòîðîâ àíàëèçà ÷óâñòâèòåëüíî-

ñòè) ïîñëå íàêîïëåíèÿ ïóëà îöåíîê ÌÀÏÐ

ñëåäóåò äîáàâèòü ñðàâíåíèå ïîëó÷àåìûõ ðå-

çóëüòàòîâ â êîíêðåòíîì èññëåäîâàíèè ñ óñ-

ðåäíåííûìè îöåíêàìè ÌÀÏÐ ïî êàæäîìó

êðèòåðèþ âñåìè ãðóïïàìè ðåñïîíäåíòîâ ñ

äàëüíåéøèì àíàëèçîì îòêëîíåíèÿ òåêóùèõ

îöåíîê ñ óñðåäíåííûìè.

Êîíå÷íûì ýòàïîì ÌÀÏÐ ÿâëÿåòñÿ èñ-

ïîëüçîâàíèå ïîëó÷åííîé îöåíêè ïðè ïðèíÿ-

òèè ðåøåíèé. Êàêàÿ áû íè áûëà èñïîëüçîâà-

íà òåõíèêà ÌÀÏÐ è â êàêîé áû ôîðìå íè

áûëà ïîëó÷åíà îöåíêà îïöèè ïî ðàññìîòðåí-

íûì êðèòåðèÿì âîçíèêàåò ïðîáëåìà, êàê èñ-

ïîëüçîâàòü è èíòåðïðåòèðîâàòü ïîëó÷åííóþ

êîëè÷åñòâåííóþ îöåíêó. Â íàñòîÿùèé ìî-

ìåíò íè íà ìåæäóíàðîäíîì óðîâíå, íè íà

óðîâíå îòäåëüíûõ ãîñóäàðñòâ íå ñóùåñòâóåò

óíèôèöèðîâàííîé ìåòîäèêè ÌÀÏÐ, ÷òî ïî-

ñëóæèëî áû îñíîâàíèåì ê ñîçäàíèþ íåêîòî-

ðîé åäèíîé ãðàäóèðîâàííîé øêàëû áàëëîâ

ïîëó÷àåìîé èíòåãðàëüíîé îöåíêè ÌÀÏÐ, ïî-

çâîëÿþùåé ÷åòêî îïðåäåëèòü ãðàíèöû ïðè-

íÿòèÿ ðåøåíèé î âêëþ÷åíèè îðôàííûõ ïðå-

ïàðàòîâ â ñèñòåìó ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷å-

íèÿ. Â ýòîé ñâÿçè, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ,

ïåðâîî÷åðåäíîé çàäà÷åé äëÿ íàèáîëåå ýôôåê-

òèâíîãî èñïîëüçîâàíèÿ âîçìîæíîñòåé ÌÀÏÐ

ÿâëÿåòñÿ íàêîïëåíèå ïóëà îöåíîê ÌÀÏÐ äëÿ

ðàçëè÷íûõ íîçîëîãèé è ïðåïàðàòîâ ïî àäàï-

òèðîâàííîé ê óñëîâèÿì íàöèîíàëüíîé ñèñòå-

ìû çäðàâîîõðàíåíèÿ ìåòîäèêå. Àíàëèçèðóÿ

ïîëó÷åííûé ìàññèâ äàííûõ, âåðîÿòíî, ïîÿ-

âÿòñÿ âîçìîæíîñòè ê ñîâåðøåíñòâîâàíèþ ìå-

òîäèê ÌÀÏÐ, ñ öåëüþ áîëåå ïîëíîé èíòåãðà-

öèè ïîëó÷àåìûõ â åãî ïðîöåññå êîëè÷åñòâåí-

íûõ îöåíîê â ïðîöåññ ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé.

Ïðîöåññ ïðîâåäåíèÿ ÌÀÏÐ íà ïåðâîíà-

÷àëüíûõ ýòàïàõ ÿâëÿåòñÿ âåñüìà òðóäîåìêèì,

òðåáóÿ ôîðìèðîâàíèÿ è ïîäãîòîâêó ãðóïï

ðåñïîíäåíòîâ, ïðîâåäåíèÿ ðÿäà èíòåðâüþ ñ

íèìè ñ öåëüþ ñîçäàíèÿ ïåðå÷íÿ êðèòåðèåâ,

ôîðìèðîâàíèå îïðîñíèêîâ è àíêåò. Âìåñòå ñ

òåì, äàëüíåéøèå ýòàïû ïðîâåäåíèÿ ÌÀÏÐ

ìîãóò áûòü â çíà÷èòåëüíîé ìåðå óïðîùåíû

ïîñðåäñòâîì èñïîëüçîâàíèÿ èíôîðìàöèîí-

íûõ òåõíîëîãèé. Â ÷àñòíîñòè, ìîæåò áûòü

ïðåäëîæåíà èíòåðàêòèâíàÿ êîìïüþòåðíàÿ

ìîäåëü ÌÀÏÐ, ïîñòðîåííàÿ íà îñíîâå îäíîé

èç øèðîêî ðàñïðîñòðàíåííûõ êîìïüþòåðíûõ

ïðîãðàìì (íàïðèìåð, MS Excel). Ìîäåëü ìî-

æåò àâòîìàòè÷åñêè ïîçâîëÿòü ðàññ÷èòûâàòü

áàëëû ÌÀÏÐ íà îñíîâå îòâåòîâ ðåñïîíäåí-

òîâ, ïðîâîäèòü àíàëèç ÷óâñòâèòåëüíîñòè, à

ïðè íàëè÷èè ñîîòâåòñòâóþùåãî äîïóùåíèÿ â

ïðîòîêîëå è ïðîöåäóð îïðîñà/àíêåòèðîâàíèÿ.

Â ýòîì ñëó÷àå ìîäåëü ÌÀÏÐ ìîæåò âêëþ÷àòü

â ñåáÿ îïðîñíèêè/àíêåòû â ýëåêòðîííîé ôîð-

ìå, à îöåíêà âåñîâ êðèòåðèåâ è àòðèáóòîâ

êðèòåðèåâ äëÿ îïöèé ìîæåò îñóùåñòâëÿòüñÿ

âèðòóàëüíî. Ïðè ýòîì â áàçå äàííûõ ìîäåëè

ìîæåò ñîäåðæàòüñÿ øèðîêèé íàáîð âîïðîñîâ

ïî êðèòåðèÿì ñ îäíîé ñòîðîíû, à ñ äðóãîé â

ìîäåëè íà âûáîð èññëåäîâàòåëåé ìîãóò áûòü

ðåàëèçîâàíû ðàçëè÷íûå ìàòåìàòè÷åñêèå

ïîäõîäû ê ïîëó÷åíèþ èíòåãðàëüíîé îöåíêè

ÌÀÏÐ.

Óêàçàííûå âîçìîæíîñòè â ñîâîêóïíîñòè

ïîçâîëÿò ñîõðàíèòü ãèáêîñòü ïîäõîäà, ïðèñó-

ùåãî ÌÀÏÐ, êîòîðàÿ ìîæåò áûòü â çíà÷è-

òåëüíîé ìåðå îãðàíè÷åíà ïðè ïðîâåäåíèè

ÌÀÏÐ íà îñíîâå áóìàæíûõ äîêóìåíòîâ.

Ïîìèìî ñîõðàíåíèÿ ãèáêîñòè, ïîäîáíàÿ

ìîäåëü ïîñëå âàëèäàöèè ìîæåò çíà÷èòåëüíî

ñíèçèòü òðóäîåìêîñòü (è ñòîèìîñòü) ïðîöåäó-

ðû ÌÀÏÐ, à òàêæå óïðîñòèòü å¸ è, òåì ñà-

ìûì, ñïîñîáñòâîâàòü áîëåå øèðîêîìó è èí-

òåíñèâíîìó âíåäðåíèþ â ïðàêòèêó.

ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

ÏÎËÓ×ÅÍÍÛÕ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÎÂ

Ïðè ïëàíèðîâàíèè ïðèìåíåíèÿ ÌÀÏÐ

íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî äàííûé èíñòðó-

ìåíò ëèøü îáåñïå÷èâàåò ëèö, ïðèíèìàþùèõ

ðåøåíèå, íåîáõîäèìîé èíôîðìàöèåé, è åãî

âûâîäû íå ñîäåðæàò îäíîçíà÷íûõ óêàçàíèé

íà îïòèìàëüíîå ðåøåíèå (ëó÷øóþ îïöèþ).

Áîëåå òîãî, çà÷àñòóþ, è ñàìîãî èäåàëüíîãî ðå-

øåíèÿ ìîæåò íå ñóùåñòâîâàòü.
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Âìåñòå ñ òåì, íàì ïðåäñòàâëÿåòñÿ âàæíûì

ïîä÷åðêíóòü âîçìîæíîñòè, êîòîðûå ïðåäîñ-

òàâëÿåò ÌÀÏÐ íà ñîâðåìåííîì ýòàïå âíåäðå-

íèÿ â îáëàñòü ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé â ñèñòåìå

çäðàâîîõðàíåíèÿ.

Âî-ïåðâûõ, ÌÀÏÐ ïîäðàçóìåâàåò ñîçäà-

íèå ïëîùàäêè äëÿ îáùåíèÿ âñåõ çàèíòåðåñî-

âàííûõ â ïðîáëåìå îðôàííûõ çàáîëåâàíèé

ñòîðîí, è, ÷òî íå ìåíåå âàæíî, ñîçäàíèå åäè-

íîãî ÿçûêà â ðàìêàõ âûäåëåííûõ êðèòåðèåâ,

òàêèì îáðàçîì äîñòèãàåòñÿ ëó÷øåå ïîíèìà-

íèå ïðîáëåìû âñåìè ó÷àñòíèêàìè îáñóæäå-

íèÿ. Òàê, ðàçëè÷íûå îöåíêè âåñîâ êðèòåðèåâ

ðàçíûìè ó÷àñòíèêàìè ïðîöåññà áóäóò ÷åòêî,

êîëè÷åñòâåííî îòðàæàòü ðàçíîñòü â ïðèîðè-

òåòàõ ìåæäó çàèíòåðåñîâàííûìè ñòîðîíàìè.

Âî-âòîðûõ, ó÷àñòèå âñåõ çàèíòåðåñîâàí-

íûõ â ïðîáëåìå îðôàííûõ çàáîëåâàíèé ñòî-

ðîí, ôîðìàëèçàöèÿ è ïðîòîêîëèðîâàíèå ïðî-

öåäóð îáåñïå÷èâàåò ìàêñèìàëüíî âîçìîæíóþ

ïðîçðà÷íîñòü ïðîöåäóð, ÷òî ïîâûøàåò óðî-

âåíü äîâåðèÿ ó÷àñòíèêîâ ñèñòåìû çäðàâî-

îõðàíåíèÿ äðóã ê äðóãó.

Â-òðåòüèõ, èñïîëüçîâàíèå ÌÀÏÐ è øèðî-

êîãî êðóãà êðèòåðèåâ ïîçâîëèò íå òîëüêî ïî-

âûñèòü àêòóàëüíîñòü, íî è êîëè÷åñòâåííî

îöåíèòü òàêèå àñïåêòû îðôàííûõ çàáîëåâà-

íèé è îðôàííûõ ïðåïàðàòîâ, êîòîðûå îáû÷íî

îñòàþòñÿ çà ðàìêàìè äèñêóññèé, íî ôàêòè÷å-

ñêè îòðàæàþò èíòåðåñ îáùåñòâà â öåëîì ê

äàííîé ïðîáëåìå: ýòè÷åñêèé àñïåêò îðôàí-

íûõ çàáîëåâàíèé è èííîâàöèîííóþ çíà÷è-

ìîñòü îðôàííûõ ïðåïàðàòîâ.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íàñòîÿùàÿ ñòàòüÿ, ÿâëÿÿñü ïåðâûì ýòà-

ïîì âíåäðåíèÿ ìåòîäîëîãèè ÌÀÏÐ â ñèñòåìó

îðãàíèçàöèè ëåêàðñòâåííîãî îáåñïå÷åíèÿ,

ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé àíàëîã äîðîæíîé êàðòû

äàííîãî ïðîöåññà, íàìå÷àÿ îñíîâíûå ïóíêòû

ìàðøðóòà è âîçìîæíûå åãî êîíå÷íûå òî÷êè.

Â òî æå ñàìîå âðåìÿ, ïî ìåðå âíåäðåíèÿ

ÌÀÏÐ â ðåàëüíóþ ïðàêòèêó ìåòîäîëîãèÿ ìî-

æåò óòî÷íÿòüñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðèìåíèìî-

ñòüþ òåõ èëè èíûõ å¸ âàðèàíòîâ.
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Abstract. The article presents a first attempt of implementation of the methodology multicriteriale analysis of

decision making in the organization of the system of drug provision in the Russian Federation. In this paper,

the reasons to update the activity aimed to implement the described methodology, as well as a dedicated area of

drug supply, which multicriterial analysis of decision-making is most in demand — namely, for the organiza-

tion of drug provision of patients with orphan diseases.

Key words: rare diseases; orphan drugs; MCDA — multi-criteria decision analysis; medicine provision;

health technology assessment.
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ñòè. Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè 2017; 5(2): 61–69.

Îäíèì èç íàèáîëåå ïðîáëåìíûõ âîïðîñîâ

êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè ÿâëÿåòñÿ ïðèìå-

íåíèå ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ (ËÑ) âî âðåìÿ

áåðåìåííîñòè. Ñâåäåíèÿ î áåçîïàñíîñòè ïðè-

ìåíåíèÿ ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè ÿâëÿþòñÿ

íåäîñòàòî÷íûìè áîëåå ÷åì äëÿ 80 % ïðåïàðà-

òîâ, íàõîäÿùèõñÿ â îáðàùåíèè [1]. Ïðè ýòîì,

ïî äàííûì ìåæäóíàðîäíûõ èññëåäîâàíèé, íå

ìåíåå 80 % áåðåìåííûõ ïðèíèìàþò, ïî êðàé-

íåé ìåðå, îäèí ëåêàðñòâåííûé ïðåïàðàò

(ËÏ) [2, 3]. Íàðÿäó ñ âèòàìèííî-ìèíåðàëü-

íûìè êîìïëåêñàìè è ïðåïàðàòàìè æåëåçà

ïðè áåðåìåííîñòè íàèáîëåå ÷àñòî ïðèìåíÿþò

àíòèáàêòåðèàëüíûå ËÑ, àíàëüãåòèêè, ËÑ äëÿ

ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé äûõàòåëüíûõ ïóòåé è

æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà.

Ïîâðåæäàþùåå äåéñòâèå ëåêàðñòâåííîãî

ïðåïàðàòà íà ïëîä ìîæåò íîñèòü õàðàêòåð ýì-

áðèîòîêñè÷åñêîãî, ôåòîòîêñè÷åñêîãî è òåðà-

òîãåííîãî ýôôåêòîâ. Åùå â 1960-å ãîäû íåêî-

òîðûìè àâòîðàìè îòìå÷àëîñü íåãàòèâíîå

âëèÿíèå íåêîòîðûõ ãðóïï ïðåïàðàòîâ íà

ïëîä [4, 5]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îïèñàí ðÿä

âîçìîæíûõ ïîñëåäñòâèé ïðèìåíåíèÿ ËÑ âî

âðåìÿ áåðåìåííîñòè, òàêèõ êàê ôóíêöèîíàëü-

íûå íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îðãàíîâ è ñèñòåì

íîâîðîæäåííîãî, ñåíñèáèëèçàöèÿ, îñòðàÿ èí-

òîêñèêàöèÿ è ñèíäðîì îòìåíû ó íîâîðîæäåí-

íûõ, âðîæäåííûå ïîðîêè ðàçâèòèÿ, ðåçîðá-

öèÿ èëè âûêèäûø íà ñòàäèè ýìáðèîãåíåçà,

çàäåðæêà âíóòðèóòðîáíîãî ðàçâèòèÿ ïëîäà,

àíòåíàòàëüíàÿ ãèáåëü ïëîäà, îñëîæíåíèÿ ïî-

ñëåðîäîâîãî ïåðèîäà.

Â ñèëó ýòè÷åñêèõ ïðè÷èí îáúåìíûå èí-

òåðâåíöèîííûå êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ

(ÊÈ) ó áåðåìåííûõ â êà÷åñòâå èñïûòóåìûõ íå

ïðîâîäÿòñÿ, èñêëþ÷àÿ òå ñëó÷àè, êîãäà íåîá-

õîäèìà îöåíêà ËÏ, ñïåöèàëüíî ïðåäíàçíà-

÷åííîãî äëÿ óêàçàííîé ãðóïïû æåíùèí [6].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âåäóòñÿ ñåðüåçíûå äèñêóñ-

ñèè ïî âîïðîñó ýòè÷íîñòè âêëþ÷åíèÿ áåðå-

ìåííûõ â ÊÈ ñ áîëåå øèðîêèì ïðîôèëåì èñ-
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ñëåäîâàíèé [7]. Çíà÷èòåëüíàÿ ÷àñòü äàííûõ

ïî áåçîïàñíîñòè, êàñàþùàÿñÿ ðàçäåëà «Áåðå-

ìåííîñòü» â èíñòðóêöèÿõ ïî ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ ËÑ áàçèðóåòñÿ, â îñíîâíîì, íà

ðåçóëüòàòàõ èññëåäîâàíèé, ïîëó÷åííûõ èç

îïûòîâ íà áåðåìåííûõ æèâîòíûõ, îäíàêî

òî÷íàÿ ýêñòðàïîëÿöèÿ ðåçóëüòàòîâ îïûòîâ ñ

áåðåìåííûìè æèâîòíûìè íà ÷åëîâå÷åñêèé

îðãàíèçì íåâîçìîæíà. Òàêèì îáðàçîì, â íà-

ñòîÿùåå âðåìÿ íàèáîëåå ïîëíóþ è êîððåêò-

íóþ èíôîðìàöèþ î âëèÿíèè ïðåïàðàòà íà áå-

ðåìåííîñòü è ïëîä âîçìîæíî ïîëó÷èòü òîëüêî

â õîäå ïîñòìàðêåòèíãîâûõ íàáëþäåíèé è ïðè

âûïîëåíèèè íàáëþäàòåëüíûõ ïðîòîêîëîâ.

Àíàëèç áîëåå ÷åì 7000 ñîîáùåíèé, ïîñòó-

ïèâøèõ â FDA c 1997 ã. ïî 2000 ã. î ñëó÷àÿõ

íåæåëàòåëüíûõ ðåàêöèé (ÍÐ) ðàçâèâøèõñÿ ó

äåòåé ìëàäøå 2 ëåò, ïîêàçàë, ÷òî â 24 % ñëó-

÷àåâ ÍÐ âîçíèêàëè âñëåäñòâèå ïðèìåíåíèÿ

ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, ïðè÷åì 90 % èç

íèõ ðàçâèëèñü ó äåòåé â ïåðâûå 4 ìåñÿöà ïî-

ñëå ðîæäåíèÿ [8].

Ðåòðîñïåêòèâíîå èññëåäîâàíèå äàííûõ

øâåéöàðñêîé íàöèîíàëüíîé áàçû ñïîíòàí-

íûõ ñîîáùåíèé î ñëó÷àÿõ ÍÐ ñ 1990 ã. ïî

2009 ã. óñòàíîâèëî óâåëè÷åíèå ÷èñëà ñëó÷àåâ

íàðóøåíèé ðàçâèòèÿ ïëîäà. Â ýòèõ ñëó÷àÿõ

íàèáîëåå ÷àñòî ñðåäè ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ

âñòðå÷àëèñü íåéðîòðîïíûå ñðåäñòâà (40,2 %),

ñ ïðåîáëàäàíèåì àíòèäåïðåññàíòîâ è ïðîòè-

âîýïèëåïòè÷åñêèõ ËÑ. Íàèáîëüøèé óäåëü-

íûé âåñ ñðåäè âñåõ ÍÐ ñîñòàâèëè ïîðîêè ðàç-

âèòèÿ îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà è ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû [9].

Ïî äàííûì Ïåðâîãî Âñåðîññèéñêîãî ôàð-

ìàêîýïèäåìèîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ

«Ýïèäåìèîëîãè÷åñêîå èñïîëüçîâàíèå ëåêàð-

ñòâåííûõ ñðåäñòâ ó áåðåìåííûõ», ïðèìåðíî

1,6 % ðåñïîíäåíòîâ–âðà÷åé â ñâîåé ïðàêòè÷å-

ñêîé ðàáîòå íàáëþäàëè ïðîÿâëåíèå òåðàòî-

ãåííîãî Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ

ñòàë àíàëèç èíôîðìàöèè î ñëó÷àÿõ ÍÐ ðàç-

âèâøèõñÿ ïðè ïðèìåíåíèè ËÑ âî âðåìÿ áåðå-

ìåííîñòè, ïîñòóïèâøåé â ðîññèéñêóþ áàçó

ñïîíòàííûõ ñîîáùåíèé.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ

È ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ïðîâåäåí ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç ñïîí-

òàííûõ ñîîáùåíèé (ÑÑ), ïîñòóïèâøèõ â ðîñ-

ñèéñêóþ áàçó ÀÈÑ Ðîñçäðàâíàäçîð «Ôàðìà-

êîíàäçîð» çà ïåðèîä ñ 01.01.2015 ïî

31.12.2015 âêëþ÷èòåëüíî. Êðèòåðèåì âêëþ-

÷åíèÿ â èññëåäîâàíèå ÿâëÿëîñü íàëè÷èå â ñî-

îáùåíèÿõ èíôîðìàöèè î ïðèìåíåíèè ËÑ âî

âðåìÿ áåðåìåííîñòè è â ðîäàõ. Èç àíàëèçà

áûëè èñêëþ÷åíû ïîâòîðíûå, íåâàëèäíûå è

ñîîáùåíèÿ-äóáëèêàòû. Ïðè àíàëèçå ËÑ, «ïî-

äîçðåâàåìûõ» â ðàçâèòèè ÍÐ, èñïîëüçîâà-

ëàñü ÀÒÕ-êëàññèôèêàöèÿ. Ñòåïåíü ñåðüåçíî-

ñòè ÍÐ íà ËÑ îïðåäåëÿëàñü â ñîîòâåòñòâèè ñ

êðèòåðèÿìè, óñòàíîâëåííûìè Ôåäåðàëüíûì

çàêîíîì îò 12.04.2010 ¹ 61-ÔÇ «Îá îáðàùå-

íèè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ». Ïðè àíàëèçå

êëèíè÷åñêîé êàðòèíû ïðèìåíÿëàñü êëàññè-

ôèêàöèÿ ÍÐ íà ËÑ â ñîîòâåòñòâèè ñ êëàññè-

ôèêàòîðîì ïîðàæåíèé îðãàíîâ è ñèñòåì îðãà-

íîâ Ìåäèöèíñêîãî ñëîâàðÿ äëÿ íîðìàòèâíî-

ïðàâîâîé äåÿòåëüíîñòè — MedDRA®. Ïðè

àíàëèçå èíäèâèäóàëüíûõ ñîîáùåíèé èñïîëü-

çîâàëàñü êëàññèôèêàöèÿ êàòåãîðèé âîçìîæ-

íûõ ðèñêîâ äëÿ ïëîäà ïðè ïðèìåíåíèè ËÑ áå-

ðåìåííûìè æåíùèíàìè, ðàçðàáîòàííàÿ

FDA: êàòåãîðèÿ À — íàäëåæàùèå èññëåäî-

âàíèÿ íå âûÿâèëè ðèñêà íåáëàãîïðèÿòíîãî

âîçäåéñòâèÿ íà ïëîä â ïåðâîì òðèìåñòðå áå-

ðåìåííîñòè è íåò äàííûõ î ðèñêå âî âòîðîì è

òðåòüåì ïîñëåäóþùèõ òðèìåñòðàõ; êàòåãî-

ðèÿ Â — èññëåäîâàíèÿ íà æèâîòíûõ íå âû-

ÿâèëè ðèñêè îòðèöàòåëüíîãî âîçäåéñòâèÿ íà

ïëîä, íàäëåæàùèõ èññëåäîâàíèé ó áåðåìåí-

íûõ æåíùèí íå áûëî; êàòåãîðèÿ Ñ — èññëå-

äîâàíèÿ íà æèâîòíûõ âûÿâèëè îòðèöàòåëü-

íîå âîçäåéñòâèå ËÑ íà ïëîä, à íàäëåæàùèõ

èññëåäîâàíèé ó áåðåìåííûõ æåíùèí íå áûëî,

îäíàêî ïîòåíöèàëüíàÿ ïîëüçà, ñâÿçàííàÿ ñ

ïðèìåíåíèåì äàííîãî ËÑ ó áåðåìåííûõ, ìî-

æåò îïðàâäûâàòü åãî èñïîëüçîâàíèå, íåñìîòðÿ

íà èìåþùèéñÿ ðèñê; êàòåãîðèÿ D — ïîëó÷å-

íû äîêàçàòåëüñòâà ðèñêà íåáëàãîïðèÿòíîãî

äåéñòâèÿ ËÑ íà ïëîä ÷åëîâåêà, îäíàêî ïîòåí-

öèàëüíàÿ ïîëüçà, ñâÿçàííàÿ ñ ïðèìåíåíèåì

ËÑ ó áåðåìåííûõ, ìîæåò îïðàâäûâàòü åãî èñ-

ïîëüçîâàíèå, íåñìîòðÿ íà ðèñê [11].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ

È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÎÂ

Çà óêàçàííûé ïåðèîä â ðîññèéñêóþ áàçó

äàííûõ ïîñòóïèëî 362 ñïîíòàííûõ ñîîáùå-

íèÿ î ñëó÷àÿõ ðàçâèòèÿ ÍÐ ïðè ïðèìåíåíèè

ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè è â ðîäàõ, ÷òî ñî-

ñòàâèëî 1,54 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ñîîáùå-

íèé, ïîñòóïèâøèõ çà ýòîò ïåðèîä. Ïîäîçðå-

âàåìûå ËÑ áûëè ïðåäñòàâëåíû ðàçëè÷íûìè
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ôàðìàêîëîãè÷åñêèìè ãðóïïàìè, îáùåå êîëè-

÷åñòâî ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ ñîñòàâèëî 421.

Ãðóïïû íàèáîëåå ÷àñòî âñòðå÷àþùèõñÿ

ËÏ ñðåäè ïîäîçðåâàåìûõ ïðåäñòàâëåíû â

òàáëèöå 1.

Íàèáîëüøèé óäåëüíûé âåñ ñðåäè ïîäîçðå-

âàåìûõ ËÑ ñîñòàâèëè ïðåïàðàòû ýñòðîãåíîâ,

ãåñòàãåíîâ è äðóãèõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ

ãðóïï (16,63 % è 29,45 %, ñîîòâåòñòâåííî).

Âî âñåõ ñëó÷àÿõ ÍÐ ýòè ËÏ ïðèìåíÿëèñü â ñî-

îòâåòñòâèè ñ èõ èíñòðóêöèÿìè ïî ìåäèöèí-

ñêîìó ïðèìåíåíèþ.

Ðåçóëüòàòû àíàëèçà ïîäîçðåâàåìûõ ËÑ

ïîêàçàëè, ÷òî ïðåïàðàòû èç Â-êàòåãîðèè ðèñ-

êà áûëè ïðåäñòàâëåíû 20 íàèìåíîâàíèÿìè

ËÏ èç ðàçëè÷íûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ãðóïï.

Îáùåå êîëè÷åñòâî ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ Â-êàòå-

ãîðèè ñîñòàâèëî 51, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò 12,1 %

îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ïîäîçðåâàåìûõ ËÑ.

Ïîäîçðåâàåìûå ËÏ îòíåñåííûå ê Ñ-êàòå-

ãîðèè ðèñêà áûëè ïðåäñòàâëåíû 21 íàèìåíî-

âàíèåì ïðåïàðàòîâ èç ðàçëè÷íûõ ôàðìàêîëî-

ãè÷åñêèõ ãðóïï. Îáùåå êîëè÷åñòâî ïîäîçðå-

âàåìûõ ËÏ Ñ-êàòåãîðèè ñîñòàâèëî 31, ÷òî

ñîîòâåòñòâóåò 7,4 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ïî-

äîçðåâàåìûõ ËÏ.

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî àíàëèçà óñòà-

íîâëåíî 49 ñëó÷àåâ ïðèìåíåíèÿ ËÏ ñ íàðó-

øåíèåì ïðåäïèñàíèé èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ, ÷òî ñîñòàâëÿåò

11,64 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ñîîáùåíèé î

ñëó÷àÿõ ÍÐ íà ËÑ ïðè áåðåìåííîñòè. Íàè-

áîëüøèé óäåëüíûé âåñ — 8,31 % îò îáùåãî

êîëè÷åñòâà ñîîáùåíèé î ñëó÷àÿõ ÍÐ ïðè áå-

ðåìåííîñòè, ñîñòàâèëè ñëó÷àè ïðèìåíåíèÿ

ËÏ, ïðîòèâîïîêàçàííûõ ïðè áåðåìåííîñòè

(òàáëèöà 2).

Â íåêîòîðûõ ñîîáùåíèÿõ ñîäåðæàëàñü èí-

ôîðìàöèÿ î íåñêîëüêèõ òèïàõ íàðóøåíèé â

îäíîì ñëó÷àå. Òàê, ËÑ èíòåðôåðîí àëü-

ôà-2b + òàóðèí ïðèìåíÿëñÿ â 1-ì òðèìåñòðå

ïî ïîêàçàíèþ «ÎÐÂÈ» ðåêòàëüíî, â òî âðåìÿ

êàê îí ðàçðåøåí ê ïðèìåíåíèþ âî âðåìÿ áå-

ðåìåííîñòè òîëüêî âî 2-ì è 3-ì òðèìåñòðàõ

äëÿ ëå÷åíèÿ óðîãåíòèòàëüíûõ èíôåêöèé èí-

òðàâàãèíàëüíî.

Ïðîòèâîïîêàçàííûå ïðè áåðåìåííîñòè

ËÏ, êîòîðûå âûñòóïàëè â êà÷åñòâå ïîäîçðå-

âàåìûõ, áûëè ïðåäñòàâëåíû 19 ÌÍÍ èç ÷èñ-

ëà ðàçíûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ãðóïï (òàáëè-

öà 3). Â ñîîáùåíèÿõ ñîäåðæàëèñü ñâåäåíèÿ

êàê î ðàçâèòèè ÍÐ ó ìàòåðè èëè ïëîäà, òàê è

èíôîðìàöèÿ î íàñòóïëåíèè áåðåìåííîñòè âî

âðåìÿ ïðèìåíåíèÿ äàííîãî ËÏ áåç óêàçàíèÿ

î òå÷åíèè è èñõîäå áåðåìåííîñòè.

Òàê, â ñîîáùåíèÿõ ñ ïîäîçðåâàåìûì ËÑ

ìåãëþìèíà íàòðèÿ ñóêöèíàò ñîäåðæàëàñü èí-

ôîðìàöèÿ î ðàçâèòèè ÍÐ ó ìàòåðè â ôîðìå

ðåàêöèè ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòè — 3 ñëó÷àÿ,

Àíàëèç ñïîíòàííûõ ñîîáùåíèé î íåæåëàòåëüíûõ ðåàêöèÿõ
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Òàáëèöà 1. Ãðóïïû ËÏ, ïîäîçðåâàåìûõ â ðàçâèòèè ÍÐ ó áåðåìåííûõ

Ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ãðóïïû ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ
Êîëè÷åñòâî

ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ

% îò îáùåãî

êîëè÷åñòâà

Ýñòðîãåíû, ãåñòàãåíû; èõ ãîìîëîãè è àíòàãîíèñòû 70 16,63

Âèòàìèíû è âèòàìèíîïîäîáíûå ñðåäñòâà 36 8,55

Ìàêðî- è ìèêðîýëåìåíòû â êîìáèíàöèÿõ 31 7,36

Ñòèìóëÿòîðû ãåìîïîýçà + ñòèìóëÿòîðû ãåìîïîýçà â êîìáèíàöèÿõ 26 6,18

Öåôàëîñïîðèíû + Öåôàëîñïîðèíû â êîìáèíàöèÿõ 22 5,23

Ñðåäñòâà äëÿ ëå÷åíèÿ ÂÈ×-èíôåêöèè + ñðåäñòâà äëÿ ëå÷åíèÿ

ÂÈ×-èíôåêöèè â êîìáèíàöèÿõ

20 4,75

Àíòèêîàãóëÿíòû 17 4,04

Ãîðìîíû ùèòîâèäíîé æåëåçû, èõ àíàëîãè è àíòàãîíèñòû

(âêëþ÷àÿ àíòèòèðåîèäíûå ñðåäñòâà)

16 3,80

Ìåñòíûå àíåñòåòèêè 15 3,56

Ïåíèöèëëèíû â êîìáèíàöèÿõ 12 2,85

Ñïàçìîëèòèêè ìèîòðîïíûå 12 2,85

Àíãèîïðîòåêòîðû è êîððåêòîðû ìèêðîöèðêóëÿöèè 10 2,38

Àíòèñåïòèêè è äåçèíôèöèðóþùèå 10 2,38

Äðóãèå 124 29,45

ÈÒÎÃÎ: 421 100



òîøíîòû è ðâîòû — 1, îçíîáà — 1, ïîêðàñíå-

íèÿ â ìåñòå èíúåêöèè — 1 ñëó÷àé.

Â ñîîáùåíèÿõ ñ ïîäîçðåâàåìûì ËÑ ïåí-

òîêñèôèëëèí ñîäåðæàëèñü ñâåäåíèÿ î ðàçâè-

òèè ÍÐ ó ìàòåðè: 1 ñëó÷àé — ðàçâèòèå ëåêàð-

ñòâåííîãî ãåïàòèòà íà ôîíå ïðèìåíåíèå ïåí-

òîêñèôèëëèíà ñîâìåñòíî ñ æåëåçà [III]

ãèäðîêñèäà ïîëèìàëüòîçàòîì è äèïèðèäàìî-

ëîì; 1 ñëó÷àé — ðàçâèòèå àíàôèëàêòè÷åñêî-

ãî øîêà; 1 ñëó÷àé — ðàçâèòèå çàãðóäèííîé

áîëè, èçæîãè, ñåðäöåáèåíèÿ; 1 ñëó÷àé — ðàç-

âèòèå ðâîòû, òîøíîòû; 1 ñëó÷àé — ðàçâèòèå

ãîëîâíîé áîëè, òîøíîòû.

Â 4-õ ñîîáùåíèÿõ ñ ïîäîçðåâàåìûì ËÑ ñè-

áóòðàìèí + öåëëþëîçà ìèêðîêðèñòàëëè÷å-

ñêàÿ ñîäåðæàëàñü èíôîðìàöèÿ î íàñòóïëåíèè

áåðåìåííîñòè âî âðåìÿ ïðèìåíåíèÿ äàííîãî

ËÑ. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ ËÑ ïðèìåíÿëîñü ñîãëàñ-

íî èíñòðóêöèè ïî åãî ìåäèöèíñêîìó ïðèìå-

íåíèþ è áûëî îòìåíåíî ñðàçó ïîñëå óñòàíîâ-

ëåíèÿ äèàãíîçà «Áåðåìåííîñòü». Ïðè ýòîì â

äâóõ ñëó÷àÿõ áûëî óêàçàíî, ÷òî äàëüíåéøàÿ

áåðåìåííîñòü ïðîòåêàëà áåç îñîáåííîñòåé.
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Òàáëèöà 3. Ïîäîçðåâàåìûå ËÏ, íå ðàçðåøåííûå ê ïðèìåíåíèþ ïðè áåðåìåííîñòè

Ïîäîçðåâàåìûé ËÏ
Êîëè÷åñòâî

ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ

% îò îáùåãî êîëè÷åñòâà

ïîäîçðåâàåìûõ ËÏ

Ìåãëþìèíà íàòðèÿ ñóêöèíàò 6 17,14

Ïåíòîêñèôèëëèí 5 14,29

Ñèáóòðàìèí + Öåëëþëîçà ìèêðîêðèñòàëëè÷åñêàÿ 4 11,43

Ðàëòåãðàâèð 3 8,57

Ìåòàìèçîë íàòðèÿ 2 5,71

Èíôëèêñèìàá 2 5,71

Ìåòôîðìèí + (Ñèáóòðàìèí + Öåëëþëîçà ìèêðîêðèñòàëëè÷åñêàÿ) 1 2,86

Èíòåðôåðîí àëüôà-2b + òàóðèí 1 2,86

Êàãîöåë 1 2,86

Êëîïèäîãðåë 1 2,86

Àöåòèëñàëèöèëîâàÿ êèñëîòà 1 2,86

Êåòîðîëàê 1 2,86

Íåôîïàì 1 2,86

Âèñìóòà òðèêàëèÿ äèöèòðàò 1 2,86

Ãèäðîêñèìåòèëõèíîêñàëèíäèîêñèä 1 2,86

Ñóêñàìåòîíèÿ õëîðèä 1 2,86

Àäàëèìóìàá 1 2,86

Ãîëèìóìàá 1 2,86

Áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí òèïà A-ãåìàããëþòèíèí êîìïëåêñ 1 2,86

ÈÒÎÃÎ: 35 100

Òàáëèöà 2. Èñïîëüçîâàíèå ËÏ ïðè áåðåìåííîñòè ñ íàðóøåíèåì ïðåäïèñàíèé èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ

Òèï íàðóøåíèÿ
Êîëè÷åñòâî

íàðóøåíèé

% îò îáùåãî

êîëè÷åñòâà

Ïðèìåíåíèå ËÏ, ïðîòèâîïîêàçàííîãî ïðè áåðåìåííîñòè 35 8,31

Ïðèìåíåíèå ËÏ ïî íåçàðåãèñòðèðîâàííîìó ïîêàçàíèþ 9 2,14

Íåïðàâèëüíûé ïóòü ââåäåíèÿ ËÏ 1 0,24

Íåïðàâèëüíàÿ êðàòíîñòü ïðèìåíåíèÿ ËÑ 1 0,24

Íåïðàâèëüíàÿ ðàçîâàÿ äîçèðîâêà ËÏ 1 0,24

Íåïðàâèëüíîå äåëåíèå òàáëåòêè íà ÷àñòè 1 0,24

Ñàìîëå÷åíèå ËÏ ðåöåïòóðíîãî îòïóñêà 1 0,24

ÈÒÎÃÎ: 49 11,64



Â ñîîáùåíèÿõ ñ ïîäîçðåâàåìûì ËÑ ðàëòå-

ãðàâèð ñîäåðæàëàñü èíôîðìàöèÿ îá àíîìàëè-

ÿõ ðàçâèòèÿ ó ïëîäà: 2 ñëó÷àÿ — ðàçâèòèå

âðîæäåííîé àíîìàëèè («íå ðàçâèòèå íîãè è

ïàëüöåâ íà ðóêå ó ïëîäà»), ËÑ â äàííûõ ñëó-

÷àÿõ ïðèìåíÿëîñü ïî íåèçâåñòíûì ïîêàçàíè-

ÿì, èñõîä íåèçâåñòåí.

Ïðè îöåíêå êëèíè÷åñêîé êàðòèíû è ñòå-

ïåíè ñåðüåçíîñòè ÍÐ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî

ñîîáùåíèÿ î ðàçâèòèè ñåðüåçíûõ ÍÐ (ÑÍÐ)

ñîñòàâèëè 61,6 % (223 ñîîáùåíèÿ) îò îáùåãî

êîëè÷åñòâà ñîîáùåíèé î ñëó÷àÿõ ÍÐ.

Âñåãî â ñîîáùåíèÿõ î ñëó÷àÿõ ðàçâèòèÿ

ÍÐ ïðè ïðèìåíåíèè ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííî-

ñòè è â ðîäàõ, èìåëèñü îïèñàíèÿ 498 ñëó÷àåâ

ÍÐ (òàáëèöà 4), êîòîðûå ðàçâèâàëèñü êàê ó

ìàòåðè, òàê è ó ðåáåíêà. Òàêæå â 25 ñîîáùå-

íèÿõ â ðàçäåëå «Îïèñàíèå ÍÐ» áûëî óêàçàíî

«Ïðèìåíåíèå ïî íåçàðåãèñòðèðîâàííîìó ïîêà-

çàíèþ», â 70 ñîîáùåíèÿõ — «Íàñòóïëåíèå áå-

ðåìåííîñòè âî âðåìÿ ïðèìåíåíèÿ äàííîãî ËÑ».

Ðàçëè÷èÿ ìåæäó êîëè÷åñòâîì ÍÐ è êîëè-

÷åñòâîì ñîîáùåíèé î ñëó÷àÿõ ÍÐ îáúÿñíÿþò-

ñÿ òåì, ÷òî íåêîòîðûå ñîîáùåíèÿ ñîäåðæàò â

ñâîåì ñîñòàâå îïèñàíèÿ íåñêîëüêèõ ñëó÷àåâ

ÍÐ ó îäíîãî ïàöèåíòà.

Ñðåäè âñåõ ñëó÷àåâ ÍÐ íà ËÑ âî âðåìÿ áå-

ðåìåííîñòè íàèáîëüøèé óäåëüíûé âåñ ñîñòà-

âèëè ñëó÷àè ðàçâèòèÿ íàðóøåíèé ñî ñòîðîíû

îðãàíîâ ïèùåâàðåíèÿ (15,06 % îò ÷èñëà ÑÑ),

êîæè è ïîäêîæíîé êëåò÷àòêè (14,06 %), à òàê-

æå ñëó÷àè íåýôôåêòèâíîñòè èëè íåäîñòàòî÷-

íîãî äåéñòâèÿ ËÑ (10,04 %).

Íåýôôåêòèâíîñòü èëè íåäîñòàòî÷íîå äåé-

ñòâèå áûëî îòìå÷åíî â îòíîøåíèè ñëåäóþ-

ùèõ ËÑ: áóïèâàêàèí äëÿ ïðîâåäåíèÿ ñïè-

íàëüíîé àíåñòåçèè — 12 ñëó÷àåâ, ðàçâèòèå

áåðåìåííîñòè íà ôîíå ïðèìåíåíèÿ ïåðîðàëü-

íûõ êîíòðàöåïòèâîâ — 13 ñëó÷àåâ, ðàçâèòèå

áåðåìåííîñòè ïðè ïðèìåíåíèè ìèôåïðèñòî-

íà ïî ïîêàçàíèþ ìåäèêàìåíòîçíîå ïðåðûâà-

íèå ìàòî÷íîé áåðåìåííîñòè è ýêñòðåííàÿ

êîíòðàöåïöèÿ — 11 ñëó÷àåâ.

Âèäû ÍÐ, âîøåäøèõ â ãðóïïó âðîæäåí-

íûõ àíîìàëèé, äåôîðìàöèè è õðîìîñîìíûõ

íàðóøåíèé ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå 5.

Íàèáîëüøèé óäåëüíûé âåñ ñîñòàâèëè ñëó-

÷àè ðàçâèòèÿ âðîæäåííûõ àíîìàëèé ñèñòåìû

êðîâîîáðàùåíèÿ è õðîìîñîìíûõ àíîìàëèé

(ïî 18,75 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ÍÐ èç äàí-

íîé ãðóïïû ïàòîëîãèè). Àíîìàëèè ñèñòåìû

êðîâîîáðàùåíèÿ â 6 ñëó÷àÿõ ïðåäñòàâëÿëè

ñîáîé âðîæäåííûé ïîðîê ñåðäöà. Õðîìîñîì-

íûå àíîìàëèè â 8 ñëó÷àÿõ áûëè ïðåäñòàâëå-

íû ñèíäðîìîì Äàóíà. Àíîìàëèè êîñòíî-ìû-

øå÷íîé ñèñòåìû ïðåäñòàâëÿëè ñîáîé 3 ñëó-

Àíàëèç ñïîíòàííûõ ñîîáùåíèé î íåæåëàòåëüíûõ ðåàêöèÿõ
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Òàáëèöà 4. ÍÐ ïðè ïðèìåíåíèè ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè

Âèäû íàðóøåíèé
Êîëè÷åñòâî

ÍÐ

% îò îáùåãî

êîëè÷åñòâà ÍÐ

Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îðãàíîâ ÆÊÒ 75 15,06

Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êîæè è ïîäêîæíîé êëåò÷àòêè 70 14,06

Íåýôôåêòèâíîñòü èëè íåäîñòàòî÷íîå äåéñòâèå ËÑ 50 10,04

Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû èììóííîé ñèñòåìû 49 9,84

Âðîæäåííûå àíîìàëèè [ïîðîêè ðàçâèòèÿ], äåôîðìàöèè è õðîìîñîìíûå

íàðóøåíèÿ

48 9,64

Îáùèå ðàññòðîéñòâà 44 8,84

Äðóãèå íàðóøåíèÿ â òå÷åíèè áåðåìåííîñòè ðîäîâ è â ïîñëåðîäîâîì

ïåðèîäå

37 7,43

Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû íåðâíîé ñèñòåìû 29 5,82

Ñìåðòü âíóòðèóòðîáíàÿ 24 4,82

Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ìî÷åïîëîâîé ñèñòåìû 21 4,22

Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû 20 4,02

Áîëåçíè êðîâè, êðîâåòâîðíûõ îðãàíîâ è îòäåëüíûå íàðóøåíèÿ,

âîâëåêàþùèå èììóííûé ìåõàíèçì

10 2,01

Áîëåçíè ýíäîêðèííîé ñèñòåìû 9 1,81

Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îðãàíîâ äûõàíèÿ 8 1,61

Ðàññòðîéñòâà ïñèõèêè 4 0,80

ÈÒÎÃÎ: 498 100



÷àÿ ðàçâèòèÿ íåóòî÷íåííûõ àíîìàëèé

ñêåëåòíî-ìûøå÷íîé ñèñòåìû, 2 ñëó÷àÿ ïîðî-

êà ðàçâèòèÿ êîíå÷íîñòåé, îäèí ïîðîê ðàçâè-

òèÿ ñóñòàâà, îäíó âðîæäåííóþ äèàôðàãìàëü-

íóþ ãðûæó. Ñî ñòîðîíû íåðâíîé ñèñòåìû óñ-

òàíîâëåíî 4 ñëó÷àÿ ïîðîêà ðàçâèòèÿ

ãîëîâíîãî ìîçãà è îäèí ñëó÷àé ðàçâèòèÿ

ìàëüôîðìàöèè Äåíäè-Óîêåðà. Òàêæå óñòà-

íîâëåíî ïî îäíîìó ñëó÷àþ ðàçâèòèÿ ñëåäóþ-

ùèõ âðîæäåííûõ íàðóøåíèé: ãåìàíãèîìà

âðîæäåííàÿ, èõòèîç, çàäåðæêà ðîñòà ïëîäà,

îòñòàâàíèå ðàçâèòèÿ, íàðóøåíèå ñîçðåâàíèÿ

ïëîäà.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî íå âñå âðà÷è íàçíà÷àþò

ËÑ â ñîîòâåòñòâèè ñ èíñòðóêöèåé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ïðè ôàðìàêîòåðàïèè

áåðåìåííûõ. Ýòî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî, â ïåð-

âóþ î÷åðåäü, ñ îòñóòñòâèåì åäèíûõ ðåêîìåí-

äàöèé, ðåãëàìåíòèðóþùèõ âåäåíèå áåðåìåí-

íûõ ñ ðÿäîì ñîìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé.

Êðîìå òîãî, óñòàíîâëåíî, ÷òî äàëåêî íå

âñåãäà îáåñïå÷èâàåòñÿ ïîñëåäóþùåå íàáëþ-

äåíèå ñëó÷àåâ, â êîòîðûõ ýìáðèîí èëè ïëîä

ìîãëè ïîäâåðãàòüñÿ âîçäåéñòâèþ ËÑ, ÷òî íå

ïîçâîëÿåò ïîëó÷èòü äîñòîâåðíóþ èíôîðìà-

öèþ îá èñõîäå áåðåìåííîñòè è âîçìîæíîì

âëèÿíèè òåõ èëè èíûõ ËÏ íà äàëüíåéøåå

ðàçâèòèå ðåáåíêà.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

1. Ñëó÷àè ðàçâèòèÿ ÍÐ ïðè ïðèìåíåíèè

ËÑ âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè è â ðîäàõ ñîñòàâ-

ëÿþò 1,54 % îò âñåõ ïîñòóïèâøèõ â ðîññèé-

ñêóþ áàçó äàííûõ ñîîáùåíèé î ñëó÷àÿõ ÍÐ çà

ïåðèîä ñ 01.01.2015 ïî 31.12.2015.

2. Ïîäîçðåâàåìûå â ðàçâèòèè îñëîæíå-

íèé ôàðìàêîòåðàïèè âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè

ËÑ áûëè ïðåäñòàâëåíû ðàçëè÷íûìè ôàðìà-

êîëîãè÷åñêèìè ãðóïïàìè, 12,1 % èç êîòîðûõ

ïðèøëîñü íà ËÑ Â-êàòåãîðèè ðèñêà ïðèìåíå-

íèÿ ËÑ ïðè áåðåìåííîñòè, 7,4 % — íà ËÑ

Ñ-êàòåãîðèè, 8,3 % — íà ËÑ, ïðîòèâîïîêàçàí-

íûå âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè.

3. Íàèáîëüøèé óäåëüíûé âåñ ñðåäè ÍÐ

íà ËÑ ïðè áåðåìåííîñòè ñîñòàâèëè ñëó÷àè

ðàçâèòèÿ íàðóøåíèé ñî ñòîðîíû îðãàíîâ ïè-

ùåâàðåíèÿ (15,06 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ñî-

îáùåíèé), êîæè è ïîäêîæíîé êëåò÷àòêè

(14,06 %).

4. Âðîæäåííûå àíîìàëèè, äåôîðìàöèè è

õðîìîñîìíûå íàðóøåíèÿ ñîñòàâèëè 9,64 % îò

îáùåãî êîëè÷åñòâà ïîñòóïèâøèõ ñîîáùåíèé

î ñëó÷àÿõ ÍÐ íà ËÑ ïðè áåðåìåííîñòè, íàè-

áîëüøèé óäåëüíûé âåñ èç íèõ ïðèøåëñÿ íà

ñëó÷àè ðàçâèòèÿ âðîæäåííûõ àíîìàëèé ñèñ-

òåìû êðîâîîáðàùåíèÿ è õðîìîñîìíûõ àíîìà-

ëèé — ïî 18,75 % îò ÷èñëà ÍÐ èç äàííîé

ãðóïïû ïàòîëîãèé.
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Òàáëèöà 5. Âðîæäåííûå àíîìàëèè, äåôîðìàöèè è õðîìîñîìíûå íàðóøåíèÿ

Âèäû íàðóøåíèé
Êîëè÷åñòâî

ÍÐ

% îò îáùåãî êîëè÷åñòâà

âðîæäåííûõ àíîìàëèé

Âðîæäåííûå àíîìàëèè ñèñòåìû êðîâîîáðàùåíèÿ 9 18,75

Õðîìîñîìíûå àíîìàëèè 9 18,75

Ïàòîëîãèÿ ïëîäà íåóòî÷íåííàÿ 8 16,67

Âðîæäåííûå àíîìàëèè êîñòíî-ìûøå÷íîé ñèñòåìû 7 14,58

Äðóãèå âðîæäåííûå àíîìàëèè 6 12,50

Âðîæäåííûå àíîìàëèè ðàçâèòèÿ íåðâíîé ñèñòåìû 5 10,42

Âðîæäåííûå àíîìàëèè îðãàíîâ äûõàíèÿ 1 2,08

Âðîæäåííûå àíîìàëèè ìî÷åâûäåëèòåëüíîé ñèñòåìû 1 2,08

Âðîæäåííûå àíîìàëèè ãëàçà, óõà, ëèöà è øåè 1 2,08

Âðîæäåííûå àíîìàëèè îðãàíîâ ïèùåâàðåíèÿ 1 2,08

ÈÒÎÃÎ: 48 100
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Ñòàòüÿ ïîñòóïèëà 10.03.2017. Ïðèíÿòà ê ïå÷àòè 12.04.2017

Ðåçþìå: Ïðåäñòàâëåíû êëàññèôèêàöèÿ, ñòðîåíèå è ìåõàíèçì äåéñòâèÿ òðàíñïîðòåðîâ îðãàíè÷åñêèõ

àíèîíîâ. Ðàññìîòðåíî âëèÿíèå îòäåëüíûõ ïðåäñòàâèòåëåé ýòîãî ñåìåéñòâà òðàíñïîðòåðîâ íà ôàð-

ìàêîêèíåòèêó â-ëàêòàìíûõ àíòèáèîòèêîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: òðàíñïîðòåðû; â-ëàêòàìíûå àíòèáèîòèêè; SLC; OAT1; OAT3; OAT4; OATP1A2;

OATP1A2; OATP1B1; OATP1B3.

Áèáëèîãðàôè÷åñêîå îïèñàíèå: Åâòååâ ÂÀ, Ìóñëèìîâà ÎÂ, Ìàçåðêèíà ÈÀ, Áóíÿòÿí ÍÄ, Øèõ ÅÂ,

Êàçàêîâ ÐÅ. Òðàíñïîðòåðû îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ è èõ âëèÿíèå íà òîêñè÷íîñòü â-ëàêòàìíûõ àíòè-

áèîòèêîâ. Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè 2017; 1: 70–75.

Äàííàÿ ñòàòüÿ ÿâëÿåòñÿ êðàòêèì îáçîðîì

ëèòåðàòóðû, ñîäåðæàùèì ñâåäåíèÿ îòíîñè-

òåëüíî êëàññèôèêàöèè, ñòðîåíèÿ, ìåõàíèçìà

äåéñòâèÿ òðàíñïîðòåðîâ îðãàíè÷åñêèõ àíèî-

íîâ è âëèÿíèÿ èõ îòäåëüíûõ ïðåäñòàâèòåëåé

íà ôàðìàêîêèíåòèêó �-ëàêòàìíûõ àíòèáèî-

òèêîâ.

1. ÊËÀÑÑÈÔÈÊÀÖÈß

ÒÐÀÍÑÏÎÐÒÅÐÎÂ ÎÐÃÀÍÈ×ÅÑÊÈÕ

ÀÍÈÎÍÎÂ

Òðàíñïîðòåðû îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ îò-

íîñÿòñÿ ê ñåìåéñòâó SLC-òðàíñïîðòåðîâ, à

òî÷íåå — ê ïîäñåìåéñòâó SLC22A, êóäà êðîìå

íèõ âõîäÿò òðàíñïîðòåðû îðãàíè÷åñêèõ êà-

òèîíîâ è òðàíñïîðòåðû ìî÷åâîé êèñëîòû [1].

Ñåìåéñòâî SLC22A âêëþ÷àåò OCT1–3,

OCTN1, OCTN2, OCT6, òàêæå, OAT1–4,

OAT7, URAT1 è íåêîòîðûå äðóãèå òðàíñïîð-

òåðû (ðèñ. 1).

2. ÑÒÐÎÅÍÈÅ ÒÐÀÍÑÏÎÐÒÅÐÎÂ

ÎÐÃÀÍÈ×ÅÑÊÈÕ ÀÍÈÎÍÎÂ

Òðàíñïîðòåðû îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ —

ýòî áåëêè, ñîñòîÿùèå èç 540–560 àìèíîêèñ-

ëîò, îáúåäèíåííûõ â 12 òðàíñìåìáðàííûõ

�-ñïèðàëåé. Ñïèðàëè ñîåäèíÿþòñÿ ìåæäó ñî-

áîé êîðîòêèìè ïåòëÿìè èç 6–10 àìèíîêèñëîò,

êðîìå äâóõ ó÷àñòêîâ: ïåðâûé è âòîðîé äîìå-

íû ñîåäèíåíû áîëüøîé ïåòëåé, ðàñïîëîæåí-

íîé ñ íàðóæíîé ñòîðîíû êëåòî÷íîé ìåìáðà-

íû. Íà ýòîé ïåòëå ðàñïîëîæåíû ñàéòû N-ãëè-

êîçèëèðîâàíèÿ. Òàêæå øåñòîé è ñåäüìîé

äîìåíû ñîåäèíåíû äëèííîé ïåòëåé, ðàñïîëî-

æåííîé âíóòðè êëåòêè. Íà ýòîé ïåòëå ðàñïî-

ëîæåíû ñàéòû äëÿ ôîñôîðèëèðîâàíèÿ ïðîòå-

èíêèíàçîé Ñ (ðèñ. 2) [1].

3. ÌÅÕÀÍÈÇÌ ÄÅÉÑÒÂÈß

ÒÐÀÍÑÏÎÐÒÅÐÎÂ ÎÐÃÀÍÈ×ÅÑÊÈÕ

ÀÍÈÎÍÎÂ

OAT1 è OAT3 îñóùåñòâëÿþò òðàíñïîðò

îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ âíóòðü êëåòîê ÷åðåç

áàçàëüíóþ ìåìáðàíó â îáìåí íà àíèîíû äè-

êàðáîíîâûõ êèñëîò (â ÷àñòíîñòè, �-êåòîãëóòà-

ðàòà; �-ÊÃ). Âûñîêàÿ êîíöåíòðàöèÿ êàðáîíî-
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Ðèñ. 1. Êëàññèôèêàöèÿ òðàíñïîðòåðîâ ñåìåéñòâà

SLC22



âûõ êèñëîò ïîääåðæèâàåòñÿ çà ñ÷åò ñïåöèôè-

÷åñêîãî Na+/RÑÎÎ–ïåðåíîñ÷èêà, êîòîðûé â

ñâîþ î÷åðåäü çàïóñêàåòñÿ ïðè îïðåäåëåííîì

ãðàäèåíòå Na+, ñîçäàâàåìîì Na+/K+-ÀÒÔà-

çîé. Ïîñëå ïîãëîùåíèÿ îðãàíè÷åñêèå àíèîíû

ìîãóò íàêàïëèâàòüñÿ â öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ

âåçèêóëàõ, êîòîðûå ïåðåìåùàþòñÿ ê àïè-

êàëüíîé ïîâåðõíîñòè ÷åðåç ñåòü ìèêðîòðóáî-

÷åê. Çàòåì ïðîèñõîäèò ýêñòðóçèÿ â ïðîñâåò

êàíàëüöà ïî ìåõàíèçìàì, ïî-âèäèìîìó, òàê-

æå âêëþ÷àþùèì îáìåí àíèîíîâ (ðèñ. 3) [2].

Òðàíñïîðò îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ, êàê ôè-

çèîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ, èçó÷àëñÿ â òå÷åíèå

áîëåå ÷åì ñòîëåòèÿ, íî òîëüêî â ïîñëåäíèå íå-

ñêîëüêî ëåò, â ñâÿçè ñ êëîíèðîâàíèåì ãåíîâ

òðàíñïîðòåðîâ îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ, ñòàëî

âîçìîæíûì èçó÷åíèå ìîëåêóëÿðíûõ îñíîâ

ýòîãî ïðîöåññà.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî �-ÊÃ, îáìåíèâàå-

ìûé ÎÀÒ íà îðãàíè÷åñêèå àíèîíû ïðè çàõâà-

òå èõ èç êðîâè, ÿâëÿåòñÿ êëþ÷åâûì èñòî÷íè-

êîì ýíåðãèè äëÿ êëåòîê ïðîêñèìàëüíûõ êà-

íàëüöåâ, òàê ýòè êëåòêè ïîëó÷àþò ýíåðãèþ

èñêëþ÷èòåëüíî àýðîáíî. Òàêèì îáðàçîì, ïî-

ãëîùåíèå äàæå íåòîêñè÷íûõ äëÿ êëåòîê êà-

íàëüöåâ âåùåñòâ âûçûâàåò ýêâèìîëÿðíóþ

ïîòåðþ èìè êëþ÷åâîãî êîìïîíåíòà ìåòàáî-

ëèçìà.

4. ÑÓÁÑÒÐÀÒÛ ÒÐÀÍÑÏÎÐÒÅÐÎÂ

ÎÐÃÀÍÈ×ÅÑÊÈÕ ÀÍÈÎÍÎÂ

Áîëüøèíñòâî òðàíñïîðòåðîâ îðãàíè÷å-

ñêèõ àíèîíîâ îáëàäàþò íèçêîé ñóáñòðàòíîé

ñïåöèôè÷íîñòüþ è ïðèíèìàþò ó÷àñòèå â

òðàíñïîðòå áîëüøîãî êîëè÷åñòâà êñåíîáèîòè-

êîâ ñ ðàçëè÷íîé ñòðóêòóðîé.

Íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûì ñóáñòðàòîì

ÎÀÒ ÿâëÿþòñÿ íåáîëüøèå (~500 Äà) îòðèöà-

òåëüíî çàðÿæåííûå ìîëåêóëû. Ïðèìåðîì òà-

êèõ ìîëåêóë ÿâëÿåòñÿ ïàðààìèíîãèïïóðîâàÿ

êèñëîòà.

Ñòîèò îòìåòèòü, ÷òî íåêîòîðûå òðàíñïîð-

òåðû ñïîñîáíû òàêæå ïåðåíîñèòü è ïîëîæè-

òåëüíî çàðÿæåííûå ñîåäèíåíèÿ, íàïðèìåð,

ÎÀÒ3 îñóùåñòâëÿåò òðàíñïîðò öèìåòèäèíà.

Äðóãèå ïðåäñòàâèòåëè ñåìåéñòâà SLC

èìåþò áîëåå âûñîêóþ ñïåöèôè÷íîñòü è îòâå-

÷àþò çà òðàíñïîðò ìåòàáîëèòîâ, àíòèîêñè-

äàíòîâ è ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë [3].

Àíòèáèîòèêè èç ñåìåéñòâà �-ëàêòàìîâ ÿâ-

ëÿþòñÿ îäíèìè èç îñíîâíûõ ñóáñòðàòîâ ÎÀÒ

ñðåäè ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ. Åùå âî

âðåìåíà Âòîðîé ìèðîâîé âîéíû áûëî ïîêàçà-

íî, ÷òî ïåíèöèëëèí áûñòðî âûâîäèòñÿ èç îð-

ãàíèçìà ÷åðåç ïî÷êè [4]. Ýòî îáñòîÿòåëüñòâî

åùå òîãäà ñâÿçàëè ñ íàëè÷èåì ñïåöèôè÷åñêî-

ãî òðàíñïîðòåðà, êîòîðûé ñìîãëè âûäåëèòü

òîëüêî ñïóñòÿ 50 ëåò.

5. ÍÅÔÐÎÒÎÊÑÈ×ÍÎÑÒÜ

â-ËÀÊÒÀÌÍÛÕ ÀÍÒÈÁÈÎÒÈÊÎÂ —

ÑÓÁÑÒÐÀÒÎÂ ÎÀÒ

Àêòèâíîñòü ÎÀÒ ñëóæèò îäíîé èç ïðè÷èí

íàêîïëåíèÿ �-ëàêòàìíûõ àíòèáèîòèêîâ â

êëåòêàõ ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëüöåâ è ñâÿçàí-

íîé ñ ýòèì íåôðîòîêñè÷íîñòè, ÷òî áûëî ïîêà-

çàíî in vitro íà êëåòî÷íûõ ìîäåëÿõ [5]. Ìíî-

ãî÷èñëåííûå ðàáîòû ïî òðàíñôåêöèè ãåíîâ

ÎÀÒ â êóëüòóðû êëåòîê ïðîêñèìàëüíûõ êëå-

òî÷íûõ êàíàëüöåâ ïîêàçàëè çíà÷èòåëüíîå ïî-

âûøåíèå òîêñè÷íîñòè àíòèáèîòèêîâ äëÿ ýòèõ

êëåòîê.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî äîáàâëåíèå íåîïàñ-

íûõ äëÿ êëåòîê êàíàëüöåâ ñóáñòðàòíûõ

êîíêóðåíòîâ ÎÀÒ (ïàðààìèíîãèïïóðîâàÿ êè-

ñëîòà èëè ïðîáåíåöèä) ñíèæàåò èõ âîñïðèèì-

Òðàíñïîðòåðû îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ è èõ âëèÿíèå íà òîêñè÷íîñòü �-ëàêòàìíûõ àíòèáèîòèêîâ
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Ðèñ. 2. Ñòðîåíèå òðàíñïîðòåðîâ îðãàíè÷åñêèõ àíèîíîâ

Ðèñ. 3. Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ òðàíñïîðòåðîâ îðãàíè÷å-

ñêèõ àíèîíîâ.



÷èâîñòü ê òîêñèíàì, ÷òî ÿâëÿåòñÿ äîïîëíè-

òåëüíûì äîêàçàòåëüñòâîì ðîëè ÎÀÒ â íåôðî-

òîêñè÷íîñòè ýòèõ ëåêàðñòâ [6].

Ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà, ÿâëÿþùèåñÿ

ñóáñòðàòàìè ÎÀÒ, ìîãóò êîíêóðèðîâàòü çà

ñâÿçûâàíèå ñ òðàíñïîðòåðîì. Ïðè ýòîì ïîíè-

æàåòñÿ èõ ïî÷å÷íàÿ ñåêðåöèÿ è ïðîäëåâàåòñÿ

âðåìÿ íàõîæäåíèÿ ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà

(èëè åãî ìåòàáîëèòà) â êðîâè.

Äëÿ íåêîòîðûõ ËÑ îïèñàíû ñâÿçàííûå ñ

ýòèì òÿæåëûå ïîáî÷íûå ýôôåêòû: â ÷àñòíî-

ñòè, íàçíà÷åíèå ìåòîòðåêñàòà ñ �-ëàêòàìíû-

ìè àíòèáèîòèêàìè ìîæåò âûçâàòü òÿæåëóþ

ìèåëîñóïðåññèþ [7].

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, âðà÷è èíîãäà èñïîëüçó-

þò ïîäîáíóþ êîíêóðåíöèþ â öåëÿõ ïðîëîíãè-

ðîâàíèÿ äåéñòâèÿ ËÑ. Òàê, íàçíà÷åíèå ïðî-

áåíåöèäà èñïîëüçóåòñÿ ïðè àíòèáèîòèêîòåðà-

ïèè ñèñòåìíûõ èíôåêöèé, êîãäà íåîáõîäèìî

ïîääåðæèâàòü âûñîêèå êîíöåíòðàöèè àíòè-

áèîòèêîâ â êðîâè [8].

Òàêæå êîíêóðåíöèÿ çà ñâÿçûâàíèå c ÎÀÒ

ìîæåò áûòü ïîëåçíà äëÿ ñíèæåíèÿ íåôðîòîê-

ñè÷íîñòè ïðè òåðàïèè öåôàëîñïîðèíàìè, ãäå

â êà÷åñòâå íåôðîïðîòåêòîðîâ ìîãóò âûñòó-

ïàòü ïðîáåíåöèä èëè ÍÏÂÑ.

Ñðåäè �-ëàêòàìíûõ àíòèáèîòèêîâ íàèáî-

ëåå íåôðîòîêñè÷íûìè ÿâëÿþòñÿ öåôàëîñïî-

ðèíû, ÷òî â îïðåäåëåííûõ ñëó÷àÿõ äàæå ÿâ-

ëÿåòñÿ ïðîòèâîïîêàçàíèåì ê èõ íàçíà÷åíèþ.

Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îíè â çíà÷èòåëüíîé ñòå-

ïåíè áëîêèðóþò ÎÀÒ1, ÎÀÒ3, à òàêæå ÎÀÒ4,

ïðè ýòîì ñðîäñòâî öåôàëîñïîðèíîâ ê òðàíñ-

ïîðòåðàì ðàçëè÷àåòñÿ: áîëåå âûñîêàÿ ÷óâñò-

âèòåëüíîñòü OAT1 ïî ñðàâíåíèþ ñ ÎÀÒ3 è

ÎÀÒ4 áûëà îòìå÷åíà äëÿ öåôîïåðàçîíà, öå-

ôàçîëèíà, öåôîòàêñèìà, öåôòðèàêñîíà è äð.

[9]. Â ýòîé æå ðàáîòå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïî-

âûøåíèå ýêñïðåññèè OAT3 âûçûâàåò çíà÷è-

òåëüíîå óâåëè÷åíèå çàõâàòà âñåõ öåôàëîñïî-

ðèíîâ ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ (ïðèáëèçè-

òåëüíî â 30 ðàç äëÿ öåôàëîäðèíà), â òî âðåìÿ

êàê OAT1-çàâèñèìûé çàõâàò áûë íèçêèì (öå-

ôàëîäðèí) èëè íåçíà÷èòåëüíûì (öåôàêëîð

èëè öåôàçîëèí).

Ýòè äàííûå ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü áî-

ëåå âàæíóþ ðîëü OAT3 ïî ñðàâíåíèþ ñ OAT1

â çàõâàòå öåôàëîñïîðèíîâ â ïðîêñèìàëüíûõ

ïî÷å÷íûõ êàíàëüöàõ, äàæå åñëè òîêñè÷íîñòü

öåôàëîäðèíà îáóñëîâëåíà ïðîáåíåöèäîì èëè

óâåëè÷åíèåì èíäóêöèè îáîèõ òðàíñïîðòåðîâ

â äðóãîé ñèñòåìå ýêñïðåññèè. Â äàííîì êîí-

òåêñòå èíòåðåñíî îòìåòèòü, ÷òî óðîâåíü ýêñ-

ïðåññèè OAT3 â 3 ðàçà ïðåâûøàë òàêîâîé ó

OAT1 â êëåòêàõ HEK293, ÷òî áîëåå òî÷íî îò-

ðàæàåò ñèòóàöèþ â êëåòêàõ ïðîêñèìàëüíûõ

êàíàëüöåâ ÷åëîâåêà.

Áîëüøèíñòâî ïðåäñòàâèòåëåé êëàññà êàð-

áàïåíåìîâ òàêæå ÿâëÿþòñÿ íåôðîòîêñè÷íû-

ìè. Èìèïåíåì, øèðîêî ïðèìåíÿåìûé ïðè òÿ-

æåëûõ ïîëèìèêðîáíûõ èíôåêöèÿõ è ñåïñèñå,

êàê èçâåñòíî, âûçûâàåò íåêðîç ïî÷åê â îïû-

òàõ íà ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ [10]. Ïðîáå-

íåöèä çíà÷èòåëüíî ïðîäëåâàåò åãî ýêñêðå-

öèþ, ÷òî äîêàçûâàåò ðîëü ÎÀÒ.

Ïîêàçàíî, ÷òî ýêñïðåññèÿ OAT3 (íî íå

OAT1) â êëåòêàõ MDCK ïîâûøàåò èõ ÷óâñò-

âèòåëüíîñòü ê òîêñè÷åñêîìó äåéñòâèþ èìèïå-

íåìà [11]. Äëÿ óìåíüøåíèÿ ïîáî÷íûõ ýôôåê-

òîâ è ïðîëîíãèðîâàíèÿ äåéñòâèÿ èìèïåíåìà,

îí èñïîëüçóåòñÿ â êîìáèíàöèè ñ öèëàñòàòè-

íîì, êîòîðûé íå òîëüêî èíãèáèðóåò ðàçðóøå-

íèå èìèïåíåìà ïî÷å÷íîé äåäèäðîïåïòèäàçîé

I, íî òàêæå èíãèáèðóåò òðàíñïîðòåðû, ïðè-

÷åì ïîäîáíî öåôàëîñïîðèíàì, åãî ñðîäñòâî ê

ÎÀÒ3 áîëüøå.

Äðóãîé êàðáàïåíåì, ïàíèïåíåì, òàêæå

èìååò ñõîäíîå íåôðîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå è

òàêæå èñïîëüçóåòñÿ â êîìáèíàöèè ñ áëîêàòî-

ðîì — áåòàìèïðîíîì. Áåòàìèïðîí ÿâëÿåòñÿ

ìîùíûì èíãèáèòîðîì è OAT1 è OAT3-òðàíñ-

ïîðòà [12]. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî äàæå â êîì-

áèíàöèè ñ áëîêàòîðîì òðàíñïîðòåðîâ ïàíèïå-

íåì òàê è íå ïîëó÷èë îäîáðåíèÿ FDA èç-çà òÿ-

æåëûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ è ïîýòîìó äî ñèõ

ïîð ðàçðåøåí òîëüêî â ßïîíèè.

Èñëåäîâàíèå ìåðîïåíåìà â îïûòàõ íà

êðîëèêàõ è îáåçüÿíàõ ïîêàçàëî, ÷òî îí îáëà-

äàåò íåâûñîêîé íåôðîòîêñè÷íîñòüþ, ÿâëÿÿñü

ñóáñòðàòîì OAT1 è OAT3.

Â ñâÿçè ñ âûøåóêàçàííûì, âàæíîå çíà÷å-

íèå ïðèîáðåòàåò îöåíêà ïîòåíöèàëüíîãî ïî-

áî÷íîãî äåéñòâèÿ ðàçðàáàòûâàåìûõ ëåêàðñò-

âåííûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ìåäèöèíñêîãî ïðèìå-

íåíèÿ, ñâÿçàííàÿ ñ ÎÀÒ [14–20].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ðàçíîîáðàçèå òðàíñïîðòåðîâ â ñåìåéñòâå

ÎÀÒ è èõ øèðîêàÿ ñóáñòðàòíàÿ ñïåöèôè÷-

íîñòü èãðàåò âàæíóþ ðîëü ïðè íàçíà÷åíèè

ñîîòâåòñòâóþùèõ ïðåïàðàòîâ. Ïðè÷åì ñëåäó-

åò ðàññìàòðèâàòü íå òîëüêî ôàðìàêîêèíåòè-

êó ËÑ, íî òàêæå èõ íåæåëàòåëüíûå ïîáî÷íûå

ðåàêöèè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ FDA ðåêîìåíäó-

åò ïðîâîäèòü èññëåäîâàíèÿ in vitro äëÿ ëå-

êàðñòâ ñ ïðåèìóùåñòâåííîé ïî÷å÷íîé ñåêðåöè-

åé äëÿ óñòàíîâëåíèÿ èõ ñðîäñòâà ê ÎÀÒ [13].
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Òåðìèí «ñèãíàë» ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç êëþ-

÷åâûõ ïîíÿòèé ñîâðåìåííîé ñèñòåìû ôàðìà-

êîíàäçîðà. Ñèãíàë — ýòî èíôîðìàöèÿ, êîòî-

ðàÿ ïðåäïîëàãàåò íàëè÷èå íîâîé ïîòåíöèàëü-

íîé ïðè÷èííî-ñëåäñòâåííîé ñâÿçè (èëè

íîâîãî àñïåêòà èçâåñòíîé âçàèìîñâÿçè) ìåæ-

äó âîçäåéñòâèåì ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà

(ËÏ) è íåæåëàòåëüíûì ÿâëåíèåì (Íß) èëè

ñîâîêóïíîñòüþ âçàèìîñâÿçàííûõ Íß, âêëþ-

÷àÿ èíôîðìàöèþ îá èçìåíåíèè ÷àñòîòû âîç-

íèêíîâåíèÿ óæå èçâåñòíîé íåæåëàòåëüíîé

ðåàêöèè (ÍÐ) [1, 2, 3].

Ìåòîä ñïîíòàííîé îò÷åòíîñòè èãðàåò

êëþ÷åâóþ ðîëü â âûÿâëåíèè ñèãíàëîâ. Ýòîò

ìåòîä ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ìåòîäîì ðàáîòû ëî-

êàëüíûõ ñèñòåì ôàðìàêîíàäçîðà âî ìíîãèõ

ñòðàíàõ ìèðà, à òàêæå ÿâëÿåòñÿ îñíîâîé òà-

êèõ ìåæäóíàðîäíûõ ñèñòåì ôàðìàêîíàäçîðà,

êàê ïðîãðàììà ìîíèòîðèíãà Âñåìèðíîé îðãà-

íèçàöèè çäðàâîîõðàíåíèÿ (UMC), ñèñòåìà

ôàðìàêîíàäçîðà Åâðîïåéñêîãî ìåäèöèíñêîãî

àãåíòñòâà (EudraVigilance) è ñèñòåìà ôàðìàêî-

íàäçîðà Åâðàçèéñêîãî ýêîíîìè÷åñêîãî ñîþçà.

Êëàññè÷åñêèé ñïîñîá âûÿâëåíèÿ ñèãíàëà

(«êà÷åñòâåííîå îáíàðóæåíèå») îñíîâàí íà

îöåíêå ýêñïåðòàìè êàæäîé ïîñòóïàþùåé â

ñîîáùåíèè êîìáèíàöèè ïîäîçðåâàåìîãî ËÑ è

ïðîèçîøåäøåãî êëèíè÷åñêîãî ñîáûòèÿ, òî

åñòü — ïîäîçðåâàåìîé ÍÐ. Âìåñòå ñ òåì, èç-çà

âñå áîëüøåãî îáúåìà äàííûõ â ñèñòåìàõ ôàð-

ìàêîíàäçîðà, àäåêâàòíîå âûÿâëåíèå ñèãíà-

ëîâ, îñíîâàííîå èñêëþ÷èòåëüíî íà êà÷åñò-

âåííîì ïîäõîäå, îêàçàëîñü êðàéíå òðóäîåì-

êèì è âñå ìåíåå ýôôåêòèâíûì, îñîáåííî äëÿ

îáíàðóæåíèÿ è îöåíêè ñëîæíûõ àññîöèàöèé,

òàêèõ êàê, íàïðèìåð, âçàèìîäåéñòâèÿ ËÑ è

ÍÐ. Â ñâÿçè ñ ýòèì, äëÿ âûÿâëåíèÿ ñèãíàëîâ â

äîïîëíåíèå ê êà÷åñòâåííûì ìåòîäàì ñ êîíöà

1990-õ ãîäîâ ñòàëè ïðèìåíÿòüñÿ êîëè÷åñòâåí-

íûå ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû [4–7].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñóùåñòâóþò ðàçëè÷-

íûå ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû àâòîìàòè÷åñêîãî

âûÿâëåíèÿ ñèãíàëîâ â áîëüøèõ áàçàõ

äàííûõ, îñíîâàííûå íà âûÿâëåíèè äèñïðî-

ïîðöèîíàëüíîñòè êîëè÷åñòâà ñîîáùåíèé (dis-

proportionality methods), òî åñòü áîëåå âûñî-

êîì óðîâíå ðåïîðòèðîâàíèÿ î ïðåäïîëàãàå-

ìîé ïîäîçðåâàåìîé ÍÐ íà ñîîòâåòñòâóþùåå

ëåêàðñòâåííîå ñðåäñòâî (ËÑ) ïî ñðàâíåíèþ ñ

äðóãèìè ËÑ â áàçå äàííûõ.

Ïðè èñïîëüçîâàíèè àâòîìàòè÷åñêîãî

ñêðèíèíãà â ïðîöåññå îáíàðóæåíèÿ ñèãíàëîâ

ñîîòâåòñòâóþùèå èíäèâèäóàëüíûå ñîîáùå-

íèÿ î ÍÐ, âûáðàííûå â êà÷åñòâå ïîòåíöèàëü-
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íûõ ñèãíàëîâ, â ïîñëåäóþùåì èçó÷àþòñÿ ïî

îòäåëüíîñòè è âíå çàâèñèìîñòè îò èñïîëüçóå-

ìîãî ñòàòèñòè÷åñêîãî ìåòîäà, à â äàëüíåéøåì

ïîäâåðãàþòñÿ êëèíè÷åñêîé îöåíêå [4, 8, 9].

Ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû âûÿâëåíèÿ ñèãíà-

ëà âêëþ÷àþò â ñåáÿ ÷àñòîòíûå ìåòîäû, òàêèå

êàê PRR (Proportional Reporting Ratio), ROR

(Reporting Odds Ratio), áàéåñîâñêèå ìåòî-

äû — MGPS (Multi-item Gamma Poisson

Shrinker) è BCPN (Bayesian Confidence Pro-

pagation Neural network) [4, 5, 9, 10].

Â îñíîâå áîëüøèíñòâà ñòàòèñòè÷åñêèõ ìå-

òîäîâ ëåæèò òàáëèöà ñîïðÿæåííîñòè «2�2»,

êîòîðàÿ ñâÿçûâàåò íàáëþäàåìîå êîëè÷åñòâî

ñëó÷àåâ ïðåäñòàâëÿþùåãî èíòåðåñ íåáëàãî-

ïðèÿòíîãî ñîáûòèÿ è ïðåäñòàâëÿþùåãî èíòå-

ðåñ ËÏ, ñî âñåìè äðóãèìè íåáëàãîïðèÿòíûìè

ñîáûòèÿìè è ËÏ â áàçå äàííûõ, êîòîðûå âìå-

ñòå ñîñòàâëÿþò «ôîíîâîå îæèäàíèå» [11].

Äëÿ âûÿâëåíèÿ âîçìîæíîãî ñèãíàëà ìåæ-

äó îïðåäåëåííûì ËÏ (Õ ) è îïðåäåëåííûì

Íß (Y ), ðàññìàòðèâàåòñÿ êîëè÷åñòâî ñîîáùå-

íèé íà äàííóþ êîìáèíàöèþ ËÏ (Õ ) – Íß (Y )

â áàçå äàííûõ. Äàëåå ñòðîèòñÿ òàáëèöà ñîïðÿ-

æåííîñòè (òàáëèöà 1), ãäå:

– «à»: âñå ñîîáùåíèÿ äëÿ êîíêðåòíîãî Íß

(Y ) äëÿ ËÏ (X );

– «b»: âñå ñîîáùåíèÿ äëÿ âñåõ äðóãèõ íå-

áëàãîïðèÿòíûõ ñîáûòèé äëÿ ËÏ (X );

– «a + b»: âñå îò÷åòû äëÿ ËÏ (X );

– «c»: âñå ñîîáùåíèÿ äëÿ âñåõ äðóãèõ ËÏ

äëÿ Íß(Y );

– «d»: âñå ñîîáùåíèÿ äëÿ âñåõ äðóãèõ ËÏ

äëÿ âñåõ äðóãèõ Íß;

– «c + d»: âñå ñîîáùåíèÿ äëÿ âñåõ äðóãèõ

ËÏ [5, 9].

Êàæäûé îòäåëüíûé ýëåìåíò â òàáëèöå ñî-

ïðÿæåííîñòè — ýòî îòäåëüíûé ñëó÷àé, ñîäåð-

æàùèéñÿ â áàçå äàííûõ. Òàêèì îáðàçîì, äàí-

íûé êîíêðåòíûé ñëó÷àé ìîæåò âíîñèòü âêëàä

òîëüêî â îäíó èç ÿ÷ååê òàáëèöû, äàæå åñëè

èíäèâèäóàëüíûé ñëó÷àé îòíîñèòñÿ ê íåñêîëü-

êèì ËÏ èëè ìíîæåñòâåííûì Íß.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ îáû÷íîé ïðàêòèêîé ôàð-

ìàêîíàäçîðà, â ïîäîáíûõ òàáëèöàõ ó÷èòûâà-

þò ËÏ ÿâëÿþùèåñÿ «ïîäîçðèòåëüíûìè» èëè

«âçàèìîäåéñòâóþùèìè», è îáû÷íî íå ó÷èòû-

âàþò «ñîïóòñòâóþùèå» ËÏ.

Äàëüíåéøèé ðàñ÷åò ïîêàçàòåëÿ PRR ïðî-

âîäèòñÿ ïî ôîðìóëå [9]:

PRR
a a b

c c d
�

�

�

/ ( )

/ ( )
.

Ïðèìåð:

Óäåëüíûé âåñ îòäåëüíûõ ñëó÷àåâ ãîëîâî-

êðóæåíèÿ ñðåäè âñåõ ñîîáùåíèé, ñîäåðæàùèõ

ËÏ (Õ), ðàâåí 15 %. Íàïðèìåð, 15 ñîîáùåíèé î

ãîëîâîêðóæåíèè ñðåäè 100 ïîñòóïèâøèõ èç-

âåùåíèé, ïðåäñòàâëåííûõ ñ äàííûì ïîäîçðå-

âàåìûì ËÏ (Õ), òîãäà a = 15, b = 85, a + b =

= 100.

Óäåëüíûé âåñ îòäåëüíûõ ñëó÷àåâ ãîëîâî-

êðóæåíèÿ ñðåäè âñåõ îò÷åòîâ, âêëþ÷àþùèõ

âñå äðóãèå ïîäîçðåâàåìûå ËÏ áàçû äàííûõ, íî

íå ËÏ (Õ), ðàâåí 5 %. Íàïðèìåð, 5000 ñîîáùå-

íèé î ãîëîâîêðóæåíèè ñðåäè 100000 ñîîáùå-

íèé ñî âñåìè äðóãèìè ïîäîçðåâàåìûìè ËÏ,

òîãäà ñ = 5000, d = 95000, c + d = 100000.

Ïîêàçàòåëü äèñïðîïîðöèîíàëüíîñòè

PRR = 3 (ò.å. 0,15/0,05).

Â îáùåì âèäå, åñëè îòíîøåíèå [a/(a + b )]

áîëüøå, ÷åì îòíîøåíèå [c/(c + d )] — Íß (Y)

«äèñïðîïîðöèîíàëüíî» äëÿ ËÏ (X).

Íå ñóùåñòâóåò óíèâåðñàëüíûõ ïîðîãîâûõ

çíà÷åíèé äëÿ ñòàòèñòè÷åñêèõ ñèãíàëîâ, à èñ-

ïîëüçóåìûå â ðóòèííîé ïðàêòèêå ïîðîãîâûå

âåëè÷èíû ïîêàçàòåëÿ äèñïðîïîðöèîíàëüíî-

ñòè (ÏÄ) ÿâëÿþòñÿ ýìïèðè÷åñêèìè. Ïðè ýòîì

ïîðîãîâûå çíà÷åíèÿ îáû÷íî èñïîëüçóåìûå

äëÿ îáíàðóæåíèÿ ñèãíàëîâ î äèñïðîïîðöèî-

íàëüíîñòè ÿâëÿþòñÿ êîìïðîìèññîì ìåæäó

äâóìÿ ïðîòèâîïîëîæíûìè âàðèàíòàìè: ëèáî

ãåíåðèðóåòñÿ ñëèøêîì ìíîãî ëîæíîïîëîæè-

òåëüíûõ ñèãíàëîâ, åñëè ïîðîãîâîå çíà÷åíèå

ñëèøêîì íèçêîå, ëèáî îòñóòñòâóþò èñòèííûå

ñèãíàëû, åñëè ýòîò ïîðîã ñëèøêîì âûñîê.

Ñîãëàñíî ñòàíäàðòíîé ïðàêòèêå — ïðè

âûÿâëåíèè ñèãíàëà íà îñíîâå äèñïðîïîðöèî-

íàëüíîñòè ïî äàííûì áàçû ñïîíòàííûõ ñîîá-

Èäåíòèôèêàöèÿ ñèãíàëà î áåçîïàñíîñòè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ: ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû âûÿâëåíèÿ
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Òàáëèöà 1. Ñïîñîá âû÷èñëåíèÿ PRR (Proportional

Reporting Ratio).

Èíòåðåñóå-

ìîå Íß (Y )

Âñå äðóãèå

Íß
Âñåãî

Èíòåðåñóåìûé

ËÏ (Õ )

a b a + b

Âñå äðóãèå ËÏ c d c + d

Âñåãî a + c b + d a + b +

+ c + d



ùåíèé EudraVigilance (çà èñêëþ÷åíèåì èí-

òåðâåíöèîííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé)

äëÿ òàêîãî ÏÄ êàê PRR ïðèíèìàþòñÿ ñëå-

äóþùèå âàðèàíòû ïðåäåëüíûõ çíà÷åíèé:

à) åñëè PRR ó÷èòûâàåòñÿ ñî ñâîèì 95 %

äîâåðèòåëüíûì èíòåðâàëîì:

– íèæíÿÿ ãðàíèöà 95 % äîâåðèòåëüíîãî

èíòåðâàëà áîëüøå èëè ðàâíà åäèíèöå;

– êîëè÷åñòâî îòäåëüíûõ ñëó÷àåâ, áîëü-

øåå èëè ðàâíîå 3.

á) åñëè PRR ó÷èòûâàåòñÿ ñî ñòàòèñòèêîé 	2:

– PRR 
 2;

– ÷2 
 4;

– ÷èñëî îòäåëüíûõ ñëó÷àåâ áîëüøå èëè

ðàâíî 3 [10–12].

Â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî ìåòîä PRR íå ïðèìåíèì

â ñëó÷àå ìàëîãî êîëè÷åñòâà íàáëþäåíèé èëè

ìàëîãî êîëè÷åñòâà ñîîáùåíèé íà èíòåðåñóþ-

ùóþ ïàðó ñîáûòèé, à êàæäîå ïîñòóïèâøåå ñî-

îáùåíèå ìîæåò ïðåäñòàâëÿòü ñîáîé ïîòåíöè-

àëüíûé ñèãíàë, â ýòèõ óñëîâèÿõ ñëåäóåò èñ-

ïîëüçîâàòü äðóãèå ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû.

Öåíòðû FDA â ñâîåé ïðàêòèêå â òàêèõ óñ-

ëîâèÿõ èñïîëüçóþò ìåòîä MGPS, ãäå â êà÷åñò-

âå ÏÄ ðàññ÷èòûâàåòñÿ ýìïèðè÷åñêîå ãåîìåò-

ðè÷åñêîå ñðåäíåå Áàéåñà (Empirical Bayesian

Geometric Mean — EGBM) [13]. Ïðè ýòîì ðàñ-

÷åò EBGM êîíöåïòóàëüíî àíàëîãè÷åí ðàñ÷å-

òó PRR, íî ïîçâîëÿåò ïîëó÷èòü ÏÄ ïî îòíî-

øåíèþ ê íóëåâîìó çíà÷åíèþ, îñîáåííî ïðè

îãðàíè÷åííîì êîëè÷åñòâå äàííûõ è ìàëîì

÷èñëå èíòåðåñóåìûõ ñëó÷àåâ. Ñòàòèñòè÷åñêèå

ìîäèôèêàöèè, èñïîëüçóåìûå â ìåòîäîëîãèè

EBGM, óìåíüøàþò âëèÿíèå ëîæíî âûñîêèõ

çíà÷åíèé PRR, òåì ñàìûì óìåíüøàÿ êîëè-

÷åñòâî ëîæíîïîëîæèòåëüíûõ ñèãíàëîâ áåçî-

ïàñíîñòè.

Ðåçóëüòàòû êîëè÷åñòâåííûõ ìåòîäîâ ñëå-

äóåò èíòåðïðåòèðîâàòü ñ îñòîðîæíîñòüþ è ñ

ó÷åòîì îãðàíè÷åíèé, ïðèñóùèõ ñïîíòàííîé

îò÷åòíîñòè, íà îñíîâàíèè êîòîðîé ïðîâîäèò-

ñÿ ðàñ÷åò ïîêàçàòåëÿ äèñïðîïîðöèîíàëüíî-

ñòè. Â ñâÿçè ñ ýòèì, ïðè èíòåðïðåòàöèè ðå-

çóëüòàòîâ ñòàòèñòè÷åñêèõ ìåòîäîâ âûÿâëå-

íèÿ ñèãíàëà ïðèíèìàþò âî âíèìàíèå ðÿä

ïîëîæåíèé [11]:

1. Ëþáîé ïîêàçàòåëü äèñïðîïîðöèîíàëü-

íîñòè èçìåðÿåò òîëüêî ðåïîðòèðóåìîå îòíî-

øåíèå ìåæäó ËÏ (X ) è Íß (Y ) íà îñíîâå îò-

íîñèòåëüíîãî óâåëè÷åíèÿ äîëè îòäåëüíûõ

ñëó÷àåâ, ñâÿçàííûõ ñ íåáëàãîïðèÿòíûì ÿâëå-

íèåì è íå ïîäðàçóìåâàåò êàêîé-ëèáî ïðè÷èí-

íî-ñëåäñòâåííîé ñâÿçè ìåæäó ïðèìåíåíèåì

ËÏ (X ) è âîçíèêíîâåíèåì Íß (Y ). Òàêàÿ ñòà-

òèñòè÷åñêàÿ äèñïðîïîðöèîíàëüíîñòü òàêæå

ìîæåò îòðàæàòü îøèáêè (íàïðèìåð, îáóñëîâ-

ëåííûå îñíîâíûì çàáîëåâàíèåì ïàöèåíòà),

àðòåôàêòû, ïðèñóùèå äàííûì ñïîíòàííîé

îò÷åòíîñòè, è «ñòàòèñòè÷åñêèé øóì». Òàêèì

îáðàçîì, ñèãíàëû, èäåíòèôèöèðîâàííûå ñ

ïîìîùüþ êîëè÷åñòâåííûõ ìåòîäîâ, âñåãäà

îöåíèâàþòñÿ ñ êëèíè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ.

2. Ðåøåíèå î òîì, ñëåäóåò ëè äîïîëíè-

òåëüíî èçó÷àòü ïàðó ËÏ (Õ) – Íß (Y ), îñíîâû-

âàåòñÿ íà ïîðîãîâûõ çíà÷åíèÿõ, ïðèìåíÿå-

ìûõ ê îöåíêàì ÏÄ è äðóãèõ ñòàòèñòè÷åñêèõ

äàííûõ (íàïðèìåð, íèæíåé ãðàíèöå äîâåðè-

òåëüíîãî èíòåðâàëà).

3. Â ïðîöåññå îòáîðà è îïðåäåëåíèÿ ïðè-

îðèòåòíîñòè ñèãíàëà î äèñïðîïîðöèîíàëüíî-

ñòè â äîïîëíåíèå ê êîëè÷åñòâåííûì ïàðàìåò-

ðàì òàêæå ó÷èòûâàþò è äðóãèå ôàêòîðû, òà-

êèå, êàê ïîòåíöèàëüíîå âîçäåéñòâèå ñèãíàëà

î äèñïðîïîðöèîíàëüíîñòè ñ òî÷êè çðåíèÿ îá-

ùåñòâåííîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ; ïðåäâèäåí-

íîñòü Íß; íàëè÷èå ïîäîçðåâàåìûõ èëè ïîä-

òâåðæäåííûõ ïîòåíöèàëüíûõ ðèñêîâ, ñâÿçàí-

íûõ ñ ñèãíàëîì î äèñïðîïîðöèîíàëüíîñòè.

4. Â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî âåëè÷èíà ÏÄ îñíî-

âûâàåòñÿ íà ñðàâíåíèå ðåïîðòèðóåìîãî îòíî-

øåíèÿ äëÿ êîíêðåòíîãî ËÏ (Õ) ñî âñåìè äðó-

ãèìè ËÏ â áàçå äàííûõ, ïðè èíòåðïðåòàöèÿ

ÏÄ ïðèíèìàþò âî âíèìàíèå:

– òèï ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, âêëþ÷åí-

íûõ â áàçó äàííûõ;

– ìåäèöèíñêóþ òåðìèíîëîãèþ, êîòîðàÿ

èñïîëüçîâàëàñü â îò÷åòàõ;

– ïðàêòèêè êîäèðîâàíèÿ èíôîðìàöèè;

– äàòó ñîçäàíèÿ áàçû äàííûõ;

– èñòî÷íèêè ñïîíòàííûõ ñîîáùåíèé.

5. Ó÷èòûâàåòñÿ âîçìîæíîñòü ìàñêèðîâêè

âçàèìîñâÿçè ìåæäó ËÏ (Õ ) è Íß (Y ) äðóãèìè

ËÑ. Ïðè ýòîì ñèãíàë î äèñïðîïîðöèîíàëüíî-

ñòè ìîæåò áûòü óòî÷íåí ïóòåì îáúåäèíåíèÿ

íåñêîëüêèõ ËÏ è/èëè Íß, à òàêæå ñòðàòèôè-

êàöèåé ïî âîçðàñòó (íàïðèìåð, äëÿ âûÿâëå-

íèÿ âîçìîæíîãî ñèãíàëà ìåæäó âàêöèíîé è

Íß) è ïîëó ïàöèåíòà.
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6. Îòñóòñòâèå ñèãíàëà î äèñïðîïîðöèî-

íàëüíîñòè íå èñêëþ÷àåò âåðîÿòíîñòü íàëè-

÷èÿ âçàèìîñâÿçè ìåæäó ËÏ (Õ ) è Íß (Y ).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ àâòîìàòè÷åñêîå âûÿâ-

ëåíèå ñèãíàëîâ â áàçàõ äàííûõ ôàðìàêîíàä-

çîðà íà îñíîâå àíàëèçà äèñïðîïîðöèîíàëü-

íîñòè ÿâëÿåòñÿ ïðèçíàííûì è ðóòèííûì

ìåòîäîì.

Îäíàêî, â Ðîññèè äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè

íå ïðîâîäèëàñü ðàáîòà ïî âûðàáîòêå ïîäõî-

äîâ ê àâòîìàòèçàöèè âûÿâëåíèÿ ñèãíàëîâ â

îòå÷åñòâåííîé ôåäåðàëüíîé áàçå äàííûõ

ñïîíòàííîé îò÷åòíîñòè íà îñíîâå êîëè÷åñò-

âåííûõ ñòàòèñòè÷åñêèõ ìåòîäîâ. Âî ìíîãîì

ýòî áûëî ñâÿçàíî ñ íåäîñòàòî÷íûì ñîâîêóï-

íûì ÷èñëîì èíäèâèäóàëüíûõ ñïîíòàííûõ ñî-

îáùåíèé äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ ïîäîáíûõ ìåòî-

äîâ [14–20]. Îäíàêî çíà÷èòåëüíûé ðîñò óðîâ-

íÿ ðåïîðòèðîâàíèÿ â ïîñëåäíèå ãîäû è

çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâøèéñÿ îáúåì áàçû äàí-

íûõ ÀÈÑ Ðîñçäðàâíàäçîð ñíèæàåò ýôôåêòèâ-

íîñòü âûÿâëåíèÿ ñèãíàëîâ èñêëþ÷èòåëüíî

êà÷åñòâåííûìè ìåòîäàìè [21–27].

Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðåäñòàâëÿåòñÿ öåëåñîîá-

ðàçíûì ïðîâåäåíèå äàëüíåéøèõ èññëåäîâà-

íèé â äàííîé îáëàñòè è âíåäðåíèå ñòàòèñòè-

÷åñêèõ ìåòîäîâ àâòîìàòè÷åñêîãî âûÿâëåíèÿ

ñèãíàëîâ â íàøåé ñòðàíå è â Åâðàçèéñêîì

ýêîíîìè÷åñêîì ñîþçå.
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2013.

25. Ðîìàíîâ ÁÊ, Òîðîïîâà ÈÈ, Êîëåñíèêîâà ÅÞ. Íå-

ïðàâèëüíîå ïðèìåíåíèå ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ.

Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè 2014; 2 (3):

28–30.

26. Ìåðêóëîâ ÂÀ, Áóíÿòÿí ÍÄ, Ñàêàåâà ÈÂ, Ðû÷èõè-

íà ÅÌ, Ëåïàõèí ÂÊ, Ðîìàíîâ ÁÊ, Êîìðàòîâ ÀÂ,

Êîëåñíèêîâà ÅÞ, Êîøå÷êèí ÊÀ, Êîçëîâè÷ ÀÂ.

Ñîâåðøåíñòâîâàíèå ñèñòåìû îöåíêè èíôîðìà-

öèè î áåçîïàñíîñòè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ïðè

ïðîâåäåíèè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé. Âåäîìî-

ñòè Íàó÷íîãî öåíòðà ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäè-

öèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ 2014; 1: 20–26.

27. Ñíåãèðåâà ÈÈ, Çàòîëî÷èíà ÊÝ, Äàðìîñòóêî-

âà ÌÀ, Àëÿóòäèí ÐÍ, Ðîìàíîâ ÁÊ. Ñîâðåìåííûå

ïîäõîäû ê âçàèìîçàìåíÿåìîñòè âàêöèí. Âåäîìî-

ñòè Íàó÷íîãî öåíòðà ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäè-

öèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ. 2016; (4): 3–8.
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Abstract. Modern approaches to solving the problem of detecting signals about the safety of drugs are pre-
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ÈÍÔÎÐÌÀÖÈß Î ÑÈÌÏÎÇÈÓÌÅ ÂÎÇ

ÏÎ ÔÀÐÌÀÊÎÍÀÄÇÎÐÓ

(14–17 ÍÎßÁÐß 2016 ã., ã. ÌÀÑÊÀÒ, ÎÌÀÍ).

Ð. Í. Àëÿóòäèí

Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå

«Íàó÷íûé öåíòð ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ»

Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè,

127051, Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, Ìîñêâà, Ïåòðîâñêèé áóëüâàð, ä. 8, ñòð. 2

39-é åæåãîäíûé ñèìïîçèóì ïî ôàðìàêî-

íàäçîðó (ÔÍ) ïîä ýãèäîé ÂÎÇ ïðîøåë

14–17 íîÿáðÿ 2016 ã. â Ìàñêàò (Îìàí). Íåïî-

ñðåäñòâåííûì îðãàíèçàòîðîì ýòîãî ôîðóìà

ÿâëÿåòñÿ Óïïñàëüñêèé öåíòð ïî ìîíèòîðèíãó

(UMC), èìåþùèé ñòàòóñ ñîòðóäíè÷àþùåãî

öåíòðà ÂÎÇ. Îñíîâíûå öåëè ïðîâåäåíèÿ ñèì-

ïîçèóìà: íåîáõîäèìîñòü îöåíêè ñîñòîÿíèÿ

ñèñòåìû ÔÍ â ñîòðóäíè÷àþùèõ ñ ÂÎÇ ñòðà-

íàìè, îñîáåííî ðàçâèâàþùèìèñÿ èëè èìåþ-

ùèìè îãðàíè÷åííûå ýêîíîìè÷åñêèå âîçìîæ-

íîñòè; îáñóæäåíèå àêòóàëüíûõ ïðîáëåì ÔÍ;

ïðîïàãàíäà è ðàñïðîñòðàíåíèå íîâûõ ïðî-

ãðåññèâíûõ ìåòîäîâ ÔÍ.

Âûáîð Îìàíà, êàê ñòðàíû, ïðèíèìàþùåé

ýòîò ñèìïîçèóì, íå ñëó÷àåí. Çà ïîñëåäíèå

ãîäû ýòî ãîñóäàðñòâî Ïåðñèäñêîãî çàëèâà äî-

áèëîñü âïå÷àòëÿþùèõ óñïåõîâ â ðàçâèòèè

ñèñòåìû ÔÍ, êîòîðàÿ î÷åíü âíèìàòåëüíî êó-

ðèðóåòñÿ ìèíèñòåðñòâîì çäðàâîîõðàíåíèÿ

Îìàíà. Âî âðåìÿ ëè÷íûõ âñòðå÷ àâòîð ýòîé

ñòàòüè èìåë âîçìîæíîñòü óáåäèòüñÿ â âûñî-

êîì óðîâíå êâàëèôèêàöèè ñïåöèàëèñòîâ, çà-

íÿòûõ â ñèñòåìå ÔÍ.

Ïåðâûé äåíü ñèìïîçèóìà áûë ïîñâÿùåí

òåìå «Ðåãèîíàëüíûå âûçîâû ôàðìàêîíàäçî-

ðó». Ñàìî íàçâàíèå òåìû äèñêóññèè ïðåäïî-

ëàãàåò çíà÷èòåëüíóþ ãåòåðîãåííîñòü äîêëà-

äîâ, ÷òî, êîíå÷íî, ñîçäàåò òðóäíîñòè äëÿ ìî-

äåðàòîðîâ ýòîãî äíÿ, è áûëî ïðèÿòíî âèäåòü,

êàê óñïåøíî ñïðàâèëàñü ñ ýòîé íåëåãêîé çà-

äà÷åé âî âðåìÿ ïëåíàðíîãî çàñåäàíèÿ ïðåä-

ñòàâèòåëüíèöà Ðåñïóáëèêè Áåëàðóñü, ÷ëåí

ðåäàêöèîííîãî ñîâåòà íàøåãî æóðíàëà «Áåçî-

ïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè» Ñâåòëàíà

Áîðèñîâíà Ñåòêèíà (íà ôîòî 1 — â öåíòðå, ñ

ìèêðîôîíîì).

Âàæíåéøåé ÷àñòüþ ñèìïîçèóìà ñòàëè ñî-

âåùàíèÿ ðàáî÷èõ ãðóïï, ïðîâîäèìûõ ïî àêòó-

àëüíûì ïðîáëåìàì ÔÍ, òàêèì êàê «Ïðåïîäà-

âàíèå îñíîâ ÔÍ», «Ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû â

ÔÍ», «Êàê ïîâûñèòü óðîâåíü ðåïîðòèðîâà-

íèÿ», «Âçàèìîäåéñòâèå ëåêàðñòâåííûõ ïðå-

ïàðàòîâ è ïèùåâûõ äîáàâîê». Çàñåäàíèÿ ðà-

áî÷èõ ãðóïï ïðîâîäèëèñü â èíòåðàêòèâíîì

ðåæèìå, ÷òî â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè ïîâûøà-

ëî èíòåðåñ ê ýòèì âñòðå÷àì. Ðàñïèñàíèå ðàáî-

òû ýòèõ ãðóïï áûëî íàñòîëüêî ïëîòíûì, ÷òî

ïîðîé ïðèõîäèëîñü ó÷àñòâîâàòü â ðàáîòå äâóõ

ãðóïï îäíîâðåìåííî.

Âåñîìûé âêëàä â óñïåøíîñòü ïðîâåäåíèÿ

çàñåäàíèé ðàáî÷èõ ãðóïï âíåñ çàìåñòèòåëü

íà÷àëüíèêà Óïðàâëåíèÿ îðãàíèçàöèè ãîñó-

äàðñòâåííîãî êîíòðîëÿ êà÷åñòâà ìåäèöèí-

ñêîé ïðîäóêöèè Ðîñçäðàâíàäçîðà Ãëàãîëåâ

Ñåðãåé Âëàäèìèðîâè÷, ãëóáîêî ïðîôåññèî-

íàëüíûå âûñòóïëåíèÿ êîòîðîãî ïðîèçâåëè

ïðåêðàñíîå âïå÷àòëåíèå íà àóäèòîðèþ.

ÔÃÁÓ «ÍÖÝÑÌÏ» Ìèíçäðàâà Ðîññèè

áûëî ïðåäñòàâëåíî íà ñèìïîçèóìå ñîîáùåíè-

åì «Ïðîáëåìû âçàèìîçàìåíÿåìîñòè èíãèáè-

òîðîâ êàëüöèíåâðèíà», ïîäãîòîâëåííûì ñî-

òðóäíèêàìè ÖÝÁËÑ (Å. Þ. Ïàñòåðíàê è ñî-

àâò.) è ñîäåðæàùèì ðåçóëüòàòû àíàëèçà

íåæåëàòåëüíûõ ðåàêöèé, âîçíèêàþùèõ ïðè

çàìåíå öèêëîñïîðèíà è òàêðîëèìóñà â ðàì-

ÎÁÇÎÐÛ È ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ
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Ôîòî 1. Ïëåíàðíîå çàñåäàíèå 39-ãî ñèìïîçèóìà ÂÎÇ

ïî ôàðìàêîíàäçîðó



êàõ îäíîãî ÌÍÍ. Ðàáîòà âûïîëíåíà â ðàìêàõ

èñïîëíåíèÿ ãîñóäàðñòâåííîãî çàäàíèÿ ïî

òåìå ÍÈÐ «Íàó÷íîå îáîñíîâàíèå, ðàçðàáîòêà

è ñîâåðøåíñòâîâàíèå ìåòîäîëîãèè îöåíêè

âçàèìîçàìåíÿåìîñòè ëåêàðñòâåííûõ ïðåïà-

ðàòîâ äëÿ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ» íà îñ-

íîâå äàííûõ äàííûõ ÀÈÑ-Ðîñçäðàâíàä-

çîð-Ôàðìàêîíàäçîð. Ïðåäñòàâëåííûå äèðåê-

òîðîì ÖÝÁËÑ ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ

âûçâàëè æèâîé èíòåðåñ ñî ñòîðîíû îìàíñêèõ

êîëëåã, â ÷àñòíîñòè, ìèíèñòðà çäðàâîîõðàíå-

íèÿ Îìàíà ä-ðà Àõìåäà Ìîõàììåäà Îáåéä

Àëü-Ñàèäà. Îñîáåííî ïîäðîáíî îáñóæäàëèñü

ïðè÷èíû âîçíèêíîâåíèÿ îñëîæíåíèé ïðè òå-

ðàïèè èíãèáèòîðàìè êàëüöèíåâðèíà, âîç-

ìîæíîñòè ïðîôèëàêòèêè íåæåëàòåëüíûõ ðå-

àêöèé (ôîòî 2).

Â èòîãîâûõ äîêóìåíòàõ ñèìïîçèóìà çíà-

÷èòåëüíîå âíèìàíèå áûëî óäåëåíî ïðîáëåìå

ðåçóëüòàòèâíîñòè ÔÍ, â ÷àñòíîñòè, âîïðîñó:

÷òî ïîëó÷àåò íàñåëåíèå îò ÔÍ. Ïðè îòâåòå íà

ýòîò âîïðîñ çàòðàãèâàëèñü ôóíäàìåíòàëüíûå

îñíîâû ÔÍ, òàêèå, êàê íåîáõîäèìîñòü ïîìî-

ùè êàæäîìó êîíêðåòíîìó ïàöèåíòó, à íå âñåé

íàöèè ñ îäíîé ñòîðîíû, íî ñ äðóãîé ñòîðîíû

ðåêîìåíäàöèè ÔÍ äîëæíû íîñèòü îáîáùàþ-

ùèé õàðàêòåð, òàê, ÷òîáû ïðåäîòâðàòèòü âîç-

íèêíîâåíèå íåæåëàòåëüíûõ ðåàêöèé â ðàì-

êàõ âñåé ñòðàíû.

Ïî-ïðåæíåìó àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé îñòà-

åòñÿ ïðîáëåìà íèçêîãî êà÷åñòâà ñîîáùåíèé è

èõ íåäîñòàòî÷íîãî êîëè÷åñòâà. Ê ñîæàëåíèþ,

ýòè íåäîñòàòêè îòìå÷àþòñÿ â ìàòåðèàëàõ íå-

ñêîëüêèõ ñèìïîçèóìîâ ÂÎÇ, ÷òî óêàçûâàåò íà

ñëîæíîñòü ïðèíÿòèÿ èñ÷åðïûâàþùèõ ìåð.

Çíà÷èòåëüíîå âíèìàíèå áûëî óäåëåíî ÔÍ

ïðè ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè áåðåìåííûõ æåí-

ùèí. Î÷åâèäíî, ýòî íàïðàâëåíèå âñå áîëüøå

áóäåò âûäåëÿòüñÿ ñ ó÷åòîì ðàñøèðåíèÿ ôàð-

ìàêîòåðàïèè ïðè áåðåìåííîñòè.
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Ôîòî 2. Îáñóæäåíèå ñòåíäîâîãî ñîîáùåíèÿ Ð. Í. Àëÿ-

óòäèíîì ñ ìèíèñòðîì çäðàâîîõðàíåíèÿ Îìàíà (ôîòî

èç ãàçåòû «Àëü Âàòàí», Îìàí).



ÀÍÀËÈÇ ÐÅÊÎÌÅÍÄÀÖÈÉ

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 30 àäìèíèñòðàòèâíûõ ðåøåíèÿ çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîð-

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

Äàííàÿ èíôîðìàöèÿ íîñèò ñïðàâî÷íûé õàðàêòåð.

1. Àçåëàèíîâàÿ êèñëîòà

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè ðàçäåëà «Âîçìîæíûå íå-

æåëàòåëüíûå ðåàêöèè ïðè ïðèìåíåíèè» èí-

ñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ,

ñîäåðæàùèõ àçåëàèíîâóþ êèñëîòó (ãåëü äëÿ

íàðóæíîãî ïðèìåíåíèÿ), èíôîðìàöèåé î ðèñ-

êå ðàçâèòèÿ íàðóøåíèé ñî ñòîðîíû äûõà-

òåëüíîé ñèñòåìû, îðãàíîâ ãðóäíîé êëåòêè è

ñðåäîñòåíèÿ: îáîñòðåíèå áðîíõèàëüíîé àñò-

ìû, îäûøêà, õðèïû.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

2. Àôàíèòèíèá

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ àôà-

òèíèá, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ ñèí-

äðîìà Ëàéåëëà (òîêñè÷åñêèé ýïèäåðìàëüíûé

íåêðîëèç), ñèíäðîìà Ñòèâåíñà–Äæîíñîíà.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

3. Áåâàöèçóìàá

Â ôåâðàëå 2017 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 áåâàöèçóìàá, èíôîðìàöèåé î

ðèñêå ðàçâèòèÿ ïåðôîðàöèè êèøêè ó ïàöèåí-

òîâ ñ ðàêîì òîëñòîé êèøêè ïðè êîëîðåêòàëü-

íîì ñòåíòèðîâàíèè. Ðåãóëÿòîðíûé îðãàí Êà-

íàäû (Health Canada) îáíàðóæèë 6 ñîîáùå-

íèé, ñâÿçàííûõ ñ ðàçðûâîì êèøêè ïðè

êîëîðåêòàëüíîì ñòåíòèðîâàíèè, 83 ñîîáùå-

íèÿ, ñâÿçàííûõ ñ ðàçðûâîì êèøêè ïðè ïðèå-

ìå áåâàöèçóìàáà, 3 ñîîáùåíèÿ, ñâÿçàííûõ ñ

ðàçðûâîì êèøêè ïðè êîëîðåêòàëüíîì ñòåí-

òèðîâàíèè è ïðèåìå áåâàöèçóìàáà.

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

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

4. Áóäåñîíèä

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ áóäå-

ñîíèä, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñëåäóþùèõ ÍÐ:

– Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû íåðâíîé ñèñòå-

ìû: äîáðîêà÷åñòâåííàÿ âíóòðè÷åðåïíàÿ ãè-

ïåðòåíçèÿ

– Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû æåëóäî÷íî-êè-

øå÷íîãî òðàêòà: ðåêòàëüíîå êðîâîòå÷åíèå

– Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êîæè è ïîäêîæ-

íûõ òêàíåé: ñûïü

– Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ñêåëåòíî-ìû-

øå÷íîé ñèñòåìû è ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè:

ìûøå÷íûå ñóäîðîãè, ñïàçìû.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

5. Âàðôàðèí

Â ñåíòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ âàð-

ôàðèí (àêòèâíîå âåùåñòâî: âàðôàðèí

íàòðèÿ), èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

êàëüöèôèëàêñèè èëè êàëüöèôèöèðóþùåé

óðåìè÷åñêîé àðòåðèîëîïàòèè ó ïàöèåíòîâ

ñ/áåç òåðìèíàëüíîé ñòàäèåé ïî÷å÷íîé áîëåç-

íè, â òîì ÷èñëå ñ ëåòàëüíûì èñõîäîì. Ñïå-

öèàëèñòû çäðàâîîõðàíåíèÿ ðåêîìåíäóþò

âðà÷àì ïðåêðàòèòü ïðèåì âàðôàðèíà ïðè

ðàçâèòèè äàííûõ ÍÐ è ïîäîáðàòü àëüòåðíà-

òèâíóþ àíòèêîàãóëÿíòíóþ òåðàïèþ.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov
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6. Ãèîñöèíà áóòèëáðîìèä

Â ôåâðàëå 2017 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

Âåëèêîáðèòàíèè (MHRA) íà îñíîâàíèè ðå-

çóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâà-

íèé ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè ñëåäóþ-

ùèõ ðàçäåëîâ èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ãèîñöèíà áó-

òèëáðîìèä (ðàñòâîð äëÿ èíúåêöèé):

� «Âîçìîæíûå íåæåëàòåëüíûå ðåàêöèè

ïðè ïðèìåíåíèè». Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû

ñåðäöà – îñòðûé èíôàðêò ìèîêàðäà è îñòàíîâ-

êà ñåðäöà. Â ðåãóëÿòîðíûå îðãàíû Âåëèêîáðè-

òàíèè ïîñòóïèëî 9 ñîîáùåíèé î ëåòàëüíûõ

èñõîäàõ ïðè ïðèìåíåíèè ãèîñöèíà áóòèëáðî-

ìèäà. Â áîëüøèíñòâå èç ýòèõ ñëó÷àåâ ñîîáùà-

ëîñü îá îñòðîì èíôàðêòå ìèîêàðäà èëè îñ-

òàíîâêå ñåðäöà êàê î ôàòàëüíûõ ïîáî÷íûõ

ðåàêöèÿõ.

� «Ìåðû ïðåäîñòîðîæíîñòè ïðè ïðèìåíå-

íèè». Íàëè÷èå ó ïàöèåíòîâ ñîïóòñòâóþùåãî

çàáîëåâàíèÿ ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé

ñèñòåìû (ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, èøåìè-

÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà, ñåðäå÷íàÿ àðèòìèÿ

èëè àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ) ïîâûøàåò

ðèñê ðàçâèòèÿ òàõèêàðäèè, ãèïîòåíçèè, àíà-

ôèëàêòè÷åñêîãî øîêà ñ âîçìîæíûì ëåòàëüíûì

èñõîäîì ïðè ïðèìåíåíèè èíúåêöèîííîé ëåêàð-

ñòâåííîé ôîðìû ãèîñöèíà áóòèëáðîìèäà.

Èñòî÷íèê:

https://www.gov.uk/drug-safety-update

7. Ãëèïèçèä

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î âíåñåíèè äîïîëíåíèÿ â ðàçäåë

«Âçàèìîäåéñòâèå ñ äðóãèìè ëåêàðñòâåííûìè

ïðåïàðàòàìè è/èëè ñ ïèùåâûìè ïðîäóêòàìè»

èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ

ËÑ, ñîäåðæàùèõ ãëèïèçèä: óñèëåíèå ãèïîã-

ëèêåìè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ãëèïèçèäà ïðè ñî-

âìåñòíîì ïðèåìå ñ õèíîëîíàìè.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

8. Äàçàòèíèá

Â ñåíòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ äàçà-

òèíèá, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðåàêòèâàöèè

âèðóñíîãî ãåïàòèòà Â.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

9. Èçîòðåòèíîèí

Â ÿíâàðå 2017 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

Êàíàäû (Health Canada) íà îñíîâàíèè ðåçóëü-

òàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé

ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî

ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ

èçîòðåòèíîèí (ôîðìû ËÑ äëÿ ïåðîðàëüíîãî

ïðèåìà), èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ íà-

ðóøåíèÿ ýðåêòèëüíîé äèñôóíêöèè.

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

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

10. Èìàòèíèá

Â ñåíòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ èìà-

òèíèá (àêòèâíîå âåùåñòâî: èìàòèíèáà

ìåçèëàò), èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðåàêòèâàöèè

âèðóñíîãî ãåïàòèòà Â.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

11. Èíãèáèòîðû ïðîòîíîâîé ïîìïû

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î âíåñåíèè äîïîëíåíèé â ñëåäóþ-

ùèå ðàçäåëû èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ ËÑ èíãèáèòîðîâ ïðîòîíîâîé

ïîìïû.

«Âîçìîæíûå íåæåëàòåëüíûå ðåàêöèè ïðè

ïðèìåíåíèè»

Äëÿ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ðàáåïðàçîë (àêòèâ-

íîå âåùåñòâî: ðàáåïðàçîë íàòðèÿ), äåêñëàí-

ñîïðàçîë:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû èììóííîé ñèñòå-

ìû: ñèñòåìíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà, êîæíàÿ

êðàñíàÿ âîë÷àíêà;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îáìåíà âåùåñòâ

è ïèòàíèÿ: äåôèöèò âèòàìèíà Â12.

Äëÿ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ýçîìåïðàçîë:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû èììóííîé ñèñòå-

ìû: ñèñòåìíàÿ è êîæíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îáìåíà âåùåñòâ

è ïèòàíèÿ: äåôèöèò âèòàìèíà Â12;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ñêåëåòíî-ìû-

øå÷íîé ñèñòåìû è ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè: ïå-

ðåëîìû êîñòåé.

Äëÿ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ëàíñîïðàçîë:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû èììóííîé ñèñòå-

ìû: ñèñòåìíàÿ è êîæíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îáìåíà âåùåñòâ

è ïèòàíèÿ: äåôèöèò âèòàìèíà Â12, ãèïîìàã-

íèåìèÿ;
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� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ñêåëåòíî-ìû-

øå÷íîé ñèñòåìû è ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè: ïå-

ðåëîìû êîñòåé.

Äëÿ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ïàíòîïðàçîë (àê-

òèâíîå âåùåñòâî: ïàíòîïðàçîë íàòðèÿ):

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû èììóííîé ñèñòå-

ìû: ñèñòåìíàÿ è êîæíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îáìåíà âåùåñòâ

è ïèòàíèÿ: äåôèöèò âèòàìèíà Â12;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû ñêåëåòíî-ìû-

øå÷íîé ñèñòåìû è ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè: ïå-

ðåëîìû êîñòåé.

«Ìåðû ïðåäîñòîðîæíîñòè ïðè ïðèìåíåíèè»

Äëÿ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ðàáåïðàçîë (àêòèâ-

íîå âåùåñòâî: ðàáåïðàçîë íàòðèÿ), äåêñëàí-

ñîïðàçîë, ýçîìåïðàçîë, ëàíñîïðàçîë, ïàí-

òîïðàçîë (àêòèâíîå âåùåñòâî: ïàíòîïðà-

çîë íàòðèÿ), íàïðîêñåí + ýçîìåïðàçîë:

Ó ïàöèåíòîâ, êîòîðûå ïðèìåíÿëè ËÑ

ãðóïïû «Èíãèáèòîðû ïðîòîííîé ïîìïû»

(ÈÏÏ), áûëè îïèñàíû ñëó÷àè ðàçâèòèÿ ñèñ-

òåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêè è êîæíîé êðàñíîé

âîë÷àíêè. Äàííûå ÍÐ âîçíèêàëè êàê ñàìî-

ñòîÿòåëüíûå çàáîëåâàíèÿ, òàê è êàê îáîñòðå-

íèå ñîïóòñòâóþùèõ àóòîèììóííûõ çàáîëåâà-

íèé. Ïðè ïðèåìå èíãèáèòîðîâ ïðîòîííîé

ïîìïû â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ðàçâèâàëàñü

êîæíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà.

Ïðè íåïðåðûâíîé ëåêàðñòâåííîé òåðà-

ïèè èíãèáèòîðàìè ïðîòîíîâîé ïîìïû îò íå-

ñêîëüêèõ íåäåëü äî íåñêîëüêèõ ëåò ó äåòåé,

âçðîñëûõ è ïîæèëûõ íàèáîëåå ÷àùå ðàçâè-

âàëàñü ïîäîñòðàÿ ôîðìà êîæíîé êðàñíîé

âîë÷àíêè.

Ñèñòåìíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà âñòðå÷àåòñÿ

ðåæå, ÷åì êîæíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà, ó ïàöè-

åíòîâ, êîòîðûå ïðèìåíÿþò ÈÏÏ. Ñèñòåìíàÿ

êðàñíàÿ âîë÷àíêà ðàçâèâàëàñü â òå÷åíèå íå-

ñêîëüêèõ äíåé äî îäíîãî ãîäà ïîñëå íà÷àëà

ëå÷åíèÿ ÈÏÏ. Ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ íà-

áëþäàëàñü ñûïü. Òàê æå ñîîáùàëîñü îá àðò-

ðàëãèè, öèòîïåíèè.

Ñïåöèàëèñòû çäðàâîîõðàíåíèÿ íå ðåêî-

ìåíäóþò ïðèìåíÿòü ÈÏÏ íå ïî ìåäèöèíñêî-

ìó ïîêàçàíèþ, òàêæå íå ðåêîìåíäóåòñÿ ïðè-

ìåíÿòü èõ ñâåðõ êóðñà ëå÷åíèÿ. Ïðè ðàçâèòèè

ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêè è êîæíîé êðàñ-

íîé âîë÷àíêè ó ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàþùèõ

ÈÏÏ, íåîáõîäèìî ïðåêðàòèòü èõ ïðèåì îáðà-

òèòüñÿ ê âðà÷ó. Ïðè îòìåíå ÈÏÏ ñîñòîÿíèå

ïàöèåíòîâ óëó÷øàåòñÿ ÷åðåç 4–12 íåäåëü.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

12. Éîâåðñîë

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ éî-

âåðñîë, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñëåäóþùèõ ÍÐ:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû èììóííîé ñèñòå-

ìû: àíàôèëàêòîèäíûé øîê, àíàôèëàêòè÷å-

ñêèé øîê, àíàôèëàêòè÷åñêèå ðåàêöèè;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû îðãàíà çðåíèÿ:

òðàíçèòîðíàÿ êîðêîâàÿ ñëåïîòà;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êîæè è ïîäêîæ-

íûõ òêàíåé: ìóëüòèôîðìíàÿ ýðèòåìà, îñòðûé

ýêçàíòåìàòîçíûé ïóñòóëåç;

� îáùèå ðàññòðîéñòâà è íàðóøåíèÿ â ìåñ-

òå ââåäåíèÿ: òðàâìà íåðâà, êðîâîïîäòåê, óï-

ëîòíåíèå, ãåìàòîìà.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

13. Êàíàãëèôëîçèí

Â ôåâðàëå 2017 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÅÑ (EMA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïîñòðå-

ãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðåøå-

íèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèí-

ñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ êàíàã-

ëèôëîçèí, èíôîðìàöèåé î ðèñêå àìïóòàöèé

íèæíèõ êîíå÷íîñòåé (â îñíîâíîì ïàëüöåâ

íîã).

Ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ÅÑ (EMA) èíôîðìè-

ðóåò îá óâåëè÷åíèè ðèñêà àìïóòàöèé íèæíèõ

êîíå÷íîñòåé (â îñíîâíîì ïàëüöåâ íîã) ó ïàöè-

åíòîâ, ïðèíèìàþùèõ èíãèáèòîðû SGLÒ2

(êàíàãëèôëîçèí, äàïàãëèôëîçèí, ýìïàãëèô-

ëîçèí). Ïàöèåíòàì ðåêîìåíäóåòñÿ ðåãóëÿðíî

ïðîâîäèòü îñìîòð ñòîï è ñëåäîâàòü ðåêîìåí-

äàöèÿì ëå÷àùåãî âðà÷à ïî ïðîôèëàêòè÷åñêî-

ìó óõîäó çà ñòîïàìè. Ïðè èçìåíåíèè öâåòà

êîæè, íàëè÷èè ðàí, áîëåçíåííîñòè è ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè íèæíèõ êîíå÷íîñòåé ïàöèåíòàì

íåîáõîäèìî êàê ìîæíî ðàíüøå îáðàòèòüñÿ ê

ñâîåìó ëå÷àùåìó âðà÷ó.

Â äâà êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèÿ CANVAS è

CANVAS-R, ïðîäîëæàþùèåñÿ äî ñèõ ïîð,

âêëþ÷åíû ïàöèåíòû ñ âûñîêèì ðèñêîì ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé, ïðèíèìàþ-

ùèå êàíàãëèôëîçèí â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé

ïëàöåáî. Âñå ïàöèåíòû ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì

(îñîáåííî ñ ïëîõî êîíòðîëèðóåìûì äèàáåòîì,

ïðîáëåìàìè ñ ñåðäöåì è êðîâåíîñíûìè ñîñó-

äàìè), ïîäâåðãàþòñÿ ïîâûøåííîìó ðèñêó

ðàçâèòèÿ èíôåêöèé è ÿçâ (òðîôè÷åñêèå

ÿçâû), êîòîðûå ìîãóò ïðèâåñòè ê àìïóòàöèè.

Ðåêîìåíäàöèè çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîðíûõ îðãàíîâ
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Ïðè÷èíû óâåëè÷åíèÿ ðèñêà àìïóòàöèè êî-

íå÷íîñòåé íà ôîíå ïðèåìà êàíàãëèôëîçèíà

äî ñèõ ïîð íåÿñíû. Âðà÷àì ðåêîìåíäóåòñÿ

ðàññìîòðåòü âîïðîñ î âîçìîæíîé îòìåíå êà-

íàãëèôëîçèíà, åñëè ó ïàöèåíòîâ ïðè åãî

ïðèåìå ðàçâèâàþòñÿ èíôåêöèè, ÿçâû êîæè

íîã, îñòåîìèåëèò, ãàíãðåíà.

Óâåëè÷åíèå àìïóòàöèé íèæíèõ êîíå÷íî-

ñòåé íå áûëî çàìå÷åíî â èññëåäîâàíèÿõ ñ äðó-

ãèìè ËÑ òîãî æå êëàññà, äàïàãëèôëîçèíîì è

ýìïàãëèôëîçèíîì. Òàê êàê äàííûå ýòèõ èñ-

ñëåäîâàíèé îãðàíè÷åíû, ñïåöèàëèñòû çäðà-

âîîõðàíåíèÿ íå èñêëþ÷àþò âîçìîæíîñòè ðèñ-

êà àìïóòàöèé íèæíèõ êîíå÷íîñòåé è äëÿ äðó-

ãèõ ïðåïàðàòîâ èíãèáèòîðîâ SGLÒ2.

Èñòî÷íèê: http://www.ema.europa.eu

14. Êëèíäàìèöèí

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ

êëèíäàìèöèí (àêòèâíîå âåùåñòâî: êëèíäàìè-

öèí ãèäðîõëîðèä), èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàç-

âèòèÿ ñëåäóþùèõ ÍÐ:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû èììóííîé ñèñòå-

ìû: àíàôèëàêòè÷åñêèé øîê, àíàôèëàêòè÷å-

ñêèå ðåàêöèè;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êîæè è ïîäêîæ-

íûõ òêàíåé: òîêñè÷åñêèé ýïèäåðìàëüíûé íåê-

ðîëèç, DRESS-ñèíäðîì, ñèíäðîì Ñòèâåíñà–

Äæîíñîíà, â òîì ÷èñëå ñ ëåòàëüíûì èñõîäîì;

� èíôåêöèîííûå è ïàðàçèòàðíûå çàáîëå-

âàíèÿ: ïñåâäîìåìáðàíîçíûé ýíòåðîêîëèò.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

15. Ëåâåòèðàöåòàì

Â ÿíâàðå 2017 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

Êàíàäû (Health Canada) íà îñíîâàíèè ðå-

çóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâà-

íèé ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóê-

öèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ,

ñîäåðæàùèõ ëåâåòèðàöåòàì, èíôîðìàöèåé î

ðèñêå ðàçâèòèÿ îñòðîé ïî÷å÷íîé íåäîñòà-

òî÷íîñòè.

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

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

16. Ìèðàáåãðîí

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ìè-

ðàáåãðîí, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ ñëå-

äóþùèõ ÍÐ:

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû íåðâíîé ñèñòå-

ìû: ãîëîâíàÿ áîëü, ãîëîâîêðóæåíèå;

� íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû æåëóäî÷íî-êè-

øå÷íîãî òðàêòà: çàïîð, äèàðåÿ.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

17. Íèòðîãëèöåðèí

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ íèò-

ðîãëèöåðèí (êîíöåíòðàò äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ

ðàñòâîðà äëÿ èíôóçèé), èíôîðìàöèåé î ðèñêå

ðàçâèòèÿ îäûøêè. Ïðèìåíåíèå íèòðîãëèöå-

ðèíà ñ ðèîöèãóàòîì (ãèïîòåíçèâíîå ËÑ, ñòè-

ìóëÿòîð ðàñòâîðèìîé ãóàíèëàòöèêëàçû) ìî-

æåò ïðèâåñòè ê ãèïîòîíèè. Îäíîâðåìåííîå

ïðèìåíåíèå íèòðîãëèöåðèíà è ðèîöèãóàòà

ïðîòèâîïîêàçàíî â âèäó âîçìîæíîñòè âûðà-

æåííîãî ñíèæåíèÿ àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

18. Îðëèñòàò

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î âíåñåíèè äîïîëíèòåëüíûõ ñâåäåíèé

â ðàçäåë «Âçàèìîäåéñòâèå ñ äðóãèìè ëåêàðñò-

âåííûìè ïðåïàðàòàìè è/èëè ñ ïèùåâûìè

ïðîäóêòàìè» èíñòðóêöèé ïî ìåäèöèíñêîìó

ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ îðëèñòàò, îá èõ

âçàèìîäåéñòâèè ñ àíòèðåòðîâèðóñíûìè ïðå-

ïàðàòàìè.

Ñíèæàåòñÿ ýôôåêòèâíîñòü è èíôîðìà-

òèâíîñòü âèðóñîëîãè÷åñêîãî ìîíèòîðèíãà ó

ÂÈ×-èíôèöèðîâàííûõ ïàöèåíòîâ, îäíîâðå-

ìåííî ïðèíèìàþùèõ îðëèñòàò è àíòèðåòðî-

âèðóñíûå ïðåïàðàòû, òàêèå êàê ðèòîíàâèð,

òåíîôîâèð (àêòèâíîå âåùåñòâî: òåíîôîâèðà

äèçîïðîêñèë ôóìàðàò), ýìòðèöèòàáèí è êîì-

áèíàöèè ëîïèíàâèð/ðèòîíàâèð. Òî÷íûé ìå-

õàíèçì íåÿñåí. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî îðëè-

ñòàò, âçàèìîäåéñòâóÿ ñ àíòèðåòðîâèðóñíûìè

ïðåïàðàòàìè, ñíèæàåò èõ ñèñòåìíóþ àáñîðá-

öèþ. Íåîáõîäèìî ñèñòåìàòè÷åñêè îñóùåñòâ-

ëÿòü êîíòðîëü êîíöåíòðàöèè ÐÍÊ ÂÈ× â ïå-

ðèîä ïðîâåäåíèÿ òåðàïèè ÂÈ×-èíôåêöèè ó

ïàöèåíòîâ, îäíîâðåìåííî ïðèíèìàþùèõ îð-

ëèñòàò. Â ñëó÷àå ïîäòâåðæäåíèÿ óâåëè÷åíèÿ

âèðóñíîé íàãðóçêè ïðè ÂÈ×-èíôåêöèè ïðè-

åì îðëèñòàòà ñëåäóåò ïðåêðàòèòü.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

88 Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè. Àïðåëü – èþíü 2017. ¹ 2

Ò. Ì. Áóêàòèíà, Å. Þ. Ïàñòåðíàê, Á. Ê. Ðîìàíîâ è äð.



19. Ïàðèêàëüöèòîë

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ïà-

ðèêàëüöèòîë (êàïñóëû). Áåçîïàñíîñòü è ýô-

ôåêòèâíîñòü ïàðèêàëüöèòîëà (â ëåêàðñòâåí-

íîé ôîðìå — êàïñóëû) èçó÷àëèñü â äâîéíîì

ñëåïîì ïëàöåáî-êîíòðîëèðóåìîì ðàíäîìèçè-

ðîâàííîì ìíîãîöåíòðîâîì è îòêðûòîì íå-

ñðàâíèòåëüíîì ìíîãîöåíòðîâîì èññëåäîâà-

íèÿõ ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ 12 íåäåëü êàæäîå,

êîòîðûå âêëþ÷àëè äåòåé â âîçðàñòå îò 10 äî

16 ëåò.

Â äâîéíîå ñëåïîå ïëàöåáî-êîíòðîëèðóå-

ìîå ðàíäîìèçèðîâàííîå ìíîãîöåíòðîâîå êëè-

íè÷åñêîå èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû

36 ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê

3 è 4 ñòàäèè. Â äàííîì èññëåäîâàíèè 18 äåòåé

ïîëó÷àëè ïàðèêàëüöèòîë â ôîðìå êàïñóë è 18

- ïëàöåáî. ×àñòîòà ðàçâèòèÿ íåæåëàòåëüíûõ

ðåàêöèé áûëà âûøå â ãðóïïå ïàöèåíòîâ ïî-

ëó÷àâøèõ ïàðèêàëüöèòîë, ÷åì â ãðóïïå ïëà-

öåáî. Áûëè âûÿâëåíû ñëåäóþùèå ÍÐ ó äåòåé,

ïîëó÷àâøèõ ïàðèêàëüöèòîë: áîëü â æèâîòå,

çàïîð, ðâîòà, ãîëîâíàÿ áîëü, ãèïåðêàëüöèå-

ìèÿ, ãèïåðôîñôàòèåìèÿ.

Â îòêðûòîå íåñðàâíèòåëüíîå ìíîãîöåí-

òðîâîå êëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå áûëè

âêëþ÷åíû 13 ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé áîëåç-

íüþ ïî÷åê 5 ñòàäèè, íàõîäèâøèõñÿ íà ïåðè-

òîíåàëüíîì äèàëèçå èëè ãåìîäèàëèç. Â õîäå

ïðîâåäåíèÿ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ ñîîáùà-

ëîñü î ðàçâèòèè ñëåäóþùèõ ÍÐ: áîëü â æèâî-

òå, äèàðåÿ, òîøíîòà, ðâîòà, ãèïåðêàëüöèå-

ìèÿ, ãèïåðôîñôàòåèìèÿ. Ãèïåðêàëüöèåìèÿ

áûëà âûÿâëåíà ó 3-õ èç 13 ïàöèåíòîâ (23 %).

Ôàðìàêîêèíåòèêà ïðèåìà ïàðèêàëüöèòî-

ëà ó äåòåé â âîçðàñòå îò 10 äî 16 ëåò â äâóõ

äàííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëà ñî-

ïîñòàâèìà. Ïîáî÷íûå ðåàêöèè, óêàçàííûå â

ýòèõ èññëåäîâàíèÿõ, ñîãëàñóþòñÿ ñ èçâåñò-

íûì ïðîôèëåì áåçîïàñíîñòè êàïñóë ïàðè-

êàëüöèòîëà è òåì, ÷òî áûëî ñîîáùåíî â êëè-

íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ âçðîñëûõ ïàöèåí-

òîâ. Áåçîïàñíîñòü è ýôôåêòèâíîñòü êàïñóë

ïàðèêàëüöèòîëà ó ïàöèåíòîâ â âîçðàñòå äî

10 ëåò íå óñòàíîâëåíà.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

20. Ïåðàìïàíåë

Â íîÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ïå-

ðàìïàíåë, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

íàðóøåíèé ïñèõèêè: îñòðûé ïñèõîç, ãàëëþ-

öèíàöèè, áðåä, ïàðàíîéÿ, äåëèðèé, äåçîðèåí-

òàöèÿ, óõóäøåíèå ïàìÿòè.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

21. Ïðîòèâîâèðóñíûå ïðåïàðàòû

ïðÿìîãî äåéñòâèÿ

Â äåêàáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

Êàíàäû (Health Canada) íà îñíîâàíèè ðå-

çóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâà-

íèé ïðèíÿë ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóê-

öèé ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ãðóïïû

ËÑ — ïðîòèâîâèðóñíûå ïðåïàðàòû ïðÿìîãî

äåéñòâèÿ (äàêëàòàñâèð; ñîôîñáóâèð; äàñàáó-

âèð, îìáèòàñâèð + ïàðèòàïðåâèð + ðèòîíà-

âèð; ñèìåïðåâèð; àñóíàïðåâèð), èíôîðìàöè-

åé î ðèñêå ðåàêòèâàöèè âèðóñíîãî ãåïàòèòà

B. Ðåãóëÿòîðíûé îðãàí Êàíàäû (Health

Canada) ñîîáùàåò î ðèñêå ðåàêòèâàöèè âè-

ðóñíîãî ãåïàòèòà B ó ïàöèåíòîâ, êîòîðûå ðà-

íåå áûëè èíôèöèðîâàíû âèðóñíûì ãåïàòè-

òîì B èëè C è ïðèìåíÿëè ïðîòèâîâèðóñíûå

ïðåïàðàòû ïðÿìîãî äåéñòâèÿ. Ðåàêòèâàöèÿ

âèðóñíîãî ãåïàòèòà B ìîæåò ïðèâåñòè ê ñåðü-

åçíûì îñëîæíåíèÿì, òàêèì êàê ãåïàòèò.

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

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

22. Ïýãàñïàðãàçà

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ïý-

ãàñïàðãàçà, èíôîðìàöèåé î ðèñêå íàðóøåíèÿ

òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå. Ñïåöèàëèñòû çäðà-

âîîõðàíåíèÿ ðåêîìåíäóþò âðà÷àì ïðîâîäèòü

ìîíèòîðèíã ãëþêîçû â ñûâîðîòêå êðîâè.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

23. Ðèâàñòèãìèí

Â íîÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ðè-

âàñòèãìèí, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

ñëåäóþùèõ ÍÐ:

– Íàðóøåíèÿ ïñèõèêè: êîøìàðû;

Ðåêîìåíäàöèè çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîðíûõ îðãàíîâ
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– Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êîæè è ïîäêîæ-

íûõ òêàíåé: ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòü, ñèíäðîì

Ñòèâåíñà–Äæîíñîíà.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

24. Òèêàãðåëîð

Â ñåíòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè ðàçäåëà «Ìåðû ïðåäîñ-

òîðîæíîñòè ïðè ïðèìåíåíèè» èíñòðóêöèé ïî

ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ

òèêàãðåëîð, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

áðàäèàðèòìèé. Ïðèåì òèêàãðåëîð ìîæåò âû-

çâàòü ýïèçîä àñèñòîëèè æåëóäî÷êîâ. Â ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèÿõ èçâåñòíû

ñëó÷àè ðàçâèòèÿ áðàäèàðèòìèé, âêëþ÷àÿ

ÀÂ-áëîêàäó. Ïàöèåíòû ñ ñèíäðîì ñëàáîñòè

ñèíóñîâîãî óçëà, ñ ÀÂ-áëîêàäîé 2 è 3 ñòåïåíè

òÿæåñòè èëè áðàäèêàðäèåé, ñâÿçàííîé ñ ñèí-

êîïàëüíûì ñîñòîÿíèåì, áåç êàðäèîñòèìóëÿ-

òîðà, ïîäâåðæåíû áîëåå âûñîêîìó ðèñêó ðàç-

âèòèÿ áðàäèàðèòìèé.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

25. Òîïèðàìàò

Â àâãóñòå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë ðå-

øåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ òî-

ïèðàìàò, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ

êðîâîòå÷åíèé. Â îáîáùåííîì àíàëèçå ïëàöå-

áî-êîíòðîëèðóåìûõ èññëåäîâàíèé î âîçíèê-

íîâåíèè êðîâîòå÷åíèÿ êàê íåæåëàòåëüíîé

ðåàêöèè ÷àùå ñîîáùàëîñü ïðè ïðèåìå òîïè-

ðàìàòà â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé ïëàöåáî (4,5 %

ïðîòèâ 3,0 % ó âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ, è 4,4 %

ïî ñðàâíåíèþ 2,3 % ñ ïàöèåíòàìè äåòñêîãî

âîçðàñòà). Â äàííîì èññëåäîâàíèè ÷àñòîòà

âñòðå÷àåìîñòè ñåðüåçíûõ êðîâîòå÷åíèé äëÿ

òîïèðàìàòà è ïëàöåáî ñîñòàâèëà 0,3 % ïðî-

òèâ 0,2 % äëÿ âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ è 0,4 %

ïðîòèâ 0 % äëÿ ïàöèåíòîâ äåòñêîãî âîçðàñòà

ñîîòâåòñòâåííî. Áûëè çàôèêñèðîâàíû

ñëåäóþùèå êðîâîòå÷åíèÿ: íîñîâûå êðîâî-

òå÷åíèÿ, ýêõèìîçû, óñèëåííûå ìåíñòðó-

àëüíûå êðîâîòå÷åíèÿ, óãðîæàþùèå æèçíè

ãåìîððàãèè.

Ðèñê ðàçâèòèÿ êðîâîòå÷åíèé óâåëè÷èâàåò-

ñÿ ó ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàþùèõ îäíîâðåìåííî

ËÏ, ïðèâîäÿùèå ê ðàçâèòèþ òðîìáîöèòîïå-

íèè (äðóãèå ïðîòèâîýïèëåïòè÷åñêèå ïðåïà-

ðàòû) èëè âëèÿþùèå íà ôóíêöèþ òðîìáîöè-

òîâ èëè êîàãóëÿöèþ êðîâè (íàïðèìåð, àñïè-

ðèí, íåñòåðîèäíûå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå

ïðåïàðàòû, ñåëåêòèâíûå èíãèáèòîðû îáðàò-

íîãî çàõâàòà ñåðîòîíèíà, âàðôàðèí èëè äðó-

ãèå àíòèêîàãóëÿíòû).

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

26. Òðàìàäîë

Â ôåâðàëå 2017 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 òðàìàäîë, èíôîðìàöèåé î ðèñêå

ðàçâèòèÿ óãíåòåíèÿ äûõàíèÿ ó äåòåé è ïîäðî-

ñòêîâ. Ðåãóëÿòîðíûé îðãàí Êàíàäû (Health

Canada) íå ðåêîìåíäóåò ïðèìåíÿòü òðàìàäîë

ó ïàöèåíòîâ äî 18 ëåò.

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

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

27. Òðàáåêòèí

Ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ÑØÀ (FDA) íà îñíî-

âàíèè ðåçóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èñ-

ñëåäîâàíèé ïðèíÿë ðåøåíèå î âíåñåíèè äî-

ïîëíåíèé â îïèñàíèå èíñòðóêöèè ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ

òðàáåêòåäèí (ïðîòèâîîïóõîëåâîå ñðåäñòâî

ðàñòèòåëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ).

Ãåïàòîòîêñè÷íîñòü. Ïðîâåäåíèå ôóíê-

öèîíàëüíûõ ïå÷åíî÷íûõ òåñòîâ íåîáõîäèìî

ïåðåä êàæäûì ââåäåíèåì òðàáåêòåäèíà —

ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ñðåäñòâà ðàñòèòåëüíîãî

ïðîèñõîæäåíèÿ — è ñðàâíåíèå ðåçóëüòàòîâ

òåñòîâ ñ ðàíåå ñóùåñòâîâàâøèì íàðóøåíèåì

ôóíêöèè ïå÷åíè. Ïðè ïîâûøåíèè ïîêàçàòå-

ëåé ïå÷åíî÷íûõ òåñòîâ íåîáõîäèìî ðåøèòü

âîïðîñ î ïðåðûâàíèè ëå÷åíèÿ, ñíèæåíèè

äîçû èëè ïðåêðàùåíèè òåðàïèè òðàáåêòåäè-

íîì íà îñíîâå òÿæåñòè è äëèòåëüíîñòè îòêëî-

íåíèé òåñòîâ îò íîðìû.

Ïðèìåíåíèå ó ïàöèåíòîâ ñ íàðóøåíèåì

ôóíêöèè ïå÷åíè. Çíà÷åíèå ýêñïîçèöèè òðà-

áåêòåäèíà áûëî (97 %) âûøå ó ïàöèåíòîâ ñ

óìåðåííûìè íàðóøåíèÿìè ôóíêöèè ïå÷åíè

(óðîâåíü áèëèðóáèíà îò 1,5 äî 3 ðàç âûøå

ÂÃÍ, à ÀÑÒ è ÀËÒ ìåíåå ÷åì â 8 ðàç âûøå

ÂÃÍ) ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè ñ íîðìàëü-

íîé ôóíêöèåé ïå÷åíè (ïîêàçàòåëü îáùåãî áè-

ëèðóáèíà ìåíåå ÂÃÍ è çíà÷åíèÿ ÀÑÒ è ÀËÒ

ìåíåå ÂÃÍ). Ó ïàöèåíòîâ ñ óìåðåííûìè íà-

ðóøåíèÿìè ôóíêöèè ïå÷åíè íåîáõîäèìî ñíè-

æåíèå äîçû òðàáåêòåäèíà.

Íå ñëåäóåò íàçíà÷àòü òðàáåêòåäèí ïàöè-

åíòàì ñ òÿæåëîé ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íî-

90 Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè. Àïðåëü – èþíü 2017. ¹ 2

Ò. Ì. Áóêàòèíà, Å. Þ. Ïàñòåðíàê, Á. Ê. Ðîìàíîâ è äð.



ñòüþ (óðîâåíü áèëèðóáèíà â 3–10 ðàç âûøå

ÂÃÍ ïðè ëþáûõ çíà÷åíèÿõ ÀÑÒ è ÀËÒ).

Èñòî÷íèê: http://www.rlsnet.ru

28. Öèêëîñïîðèí

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ öèê-

ëîñïîðèí, èíôîðìàöèåé î ðèñêå ïîâðåæäå-

íèÿ ãëàç è ðàçâèòèÿ èíôåêöèè.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

29. Ýêñåìåñòàí

Ðåãóëÿòîðíûé îðãàí ÑØÀ (FDA) íà îñíî-

âàíèè ðåçóëüòàòîâ ïîñòðåãèñòðàöèîííûõ èñ-

ñëåäîâàíèé ïðèíÿë ðåøåíèå î âíåñåíèè

äîïîëíåíèé â ðàçäåë «Âçàèìîäåéñòâèå ñ äðó-

ãèìè ëåêàðñòâåííûìè ïðåïàðàòàìè» èíñò-

ðóêöèè ïî ìåäèöèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ,

ñîäåðæàùèõ ýêñåìåñòàí. ËÑ, êîòîðûå èíäó-

öèðóþò CYP3A4 (íàïðèìåð ðèôàìïèöèí, ôå-

íèòîèí, êàðáàìàçåïèí, ôåíîáàðáèòàë èëè

çâåðîáîé ïðîäûðÿâëåííûé) ïðè ñî÷åòàííîì

ïðèìåíåíèè ìîãóò çíà÷èòåëüíî ñíèæàòü ýêñ-

ïîçèöèþ ýêñåìåñòàíà. Ðåêîìåíäóåòñÿ óâåëè-

÷åíèå äîçû ýêñåìåñòàíà äëÿ ïàöèåíòîâ, êîòî-

ðûå îäíîâðåìåííî ïîëó÷àþò ñèëüíûé èíäóê-

òîð CYP3A4.

Èñòî÷íèê: http://www.rlsnet.ru/

30. Ýðèáóëèí

Â îêòÿáðå 2016 ãîäà ðåãóëÿòîðíûé îðãàí

ÑØÀ (FDA) íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïî-

ñòðåãèñòðàöèîííûõ èññëåäîâàíèé ïðèíÿë

ðåøåíèå î äîïîëíåíèè èíñòðóêöèé ïî ìåäè-

öèíñêîìó ïðèìåíåíèþ ËÑ, ñîäåðæàùèõ ýðè-

áóëèí (àêòèâíîå âåùåñòâî: ýðèáóëèíà ìåçè-

ëàò), èíôîðìàöèåé î ðèñêå ðàçâèòèÿ ñëåäóþ-

ùèõ ÍÐ:

– Íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû êîæè è ïîäêîæ-

íûõ òêàíåé: ñèíäðîì Ëàéåëëà (òîêñè÷åñêèé

ýïèäåðìàëüíûé íåêðîëèç), ñèíäðîì Ñòèâåíñà–

Äæîíñîíà.

Èñòî÷íèê: http://www.fda.gov

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.,

Æóðàâëåâà Å. Î., Ðîìàíîâà Ò. Â., Âåëüö Í. Þ.,

Ìàêñèìîâ Ì. Ë., Êàïåðêî Ä. À., Êóòåõîâà Ã. Â.

Ðåêîìåíäàöèè çàðóáåæíûõ ðåãóëÿòîðíûõ îðãàíîâ
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ÐÀÇÍÎÅ

ÈÇÂÅÙÅÍÈÅ Î ÍÅÆÅËÀÒÅËÜÍÎÉ ÐÅÀÊÖÈÈ

ÈËÈ ÎÒÑÓÒÑÒÂÈÈ ÒÅÐÀÏÅÂÒÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÝÔÔÅÊÒÀ

ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÎÃÎ ÏÐÅÏÀÐÀÒÀ

� Ïåðâè÷íîå � Äîïîëíèòåëüíàÿ èíôîðìàöèÿ ê ñîîáùåíèþ

¹ ________ îò ___________________________

Äàííûå ïàöèåíòà

Èíèöèàëû ïàöèåíòà (êîä ïàöèåíòà)*________________ Ïîë �M �Æ Âåñ ______ êã

Âîçðàñò _______________ Áåðåìåííîñòü �, ñðîê __________ íåäåëü

Àëëåðãèÿ � Íåò � Åñòü, íà __________________________________

Ëå÷åíèå � àìáóëàòîðíîå � ñòàöèîíàðíîå � ñàìîëå÷åíèå

Ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà, ïðåäïîëîæèòåëüíî âûçâàâøèå ÍÐ

Íàèìåíîâàíèå ËÑ

(òîðãîâîå)*

Ïðîèçâîäè-

òåëü

Íîìåð

ñåðèè

Äîçà, ïóòü

ââåäåíèÿ

Äàòà íà÷àëà

òåðàïèè

Äàòà îêîí÷à-

íèÿ òåðàïèè

Ïîêàçàíèå

1

2

3

Íåæåëàòåëüíàÿ ðåàêöèÿ Äàòà íà÷àëà ÍÐ

Îïèñàíèå ðåàêöèè* (óêàæèòå âñå äåòàëè, âêëþ÷àÿ äàííûå ëàáîðàòîðíûõ èñ-

ñëåäîâàíèé)

Êðèòåðèè ñåðüåçíîñòè ÍÐ:

� Ñìåðòü

� Óãðîçà æèçíè

� Ãîñïèòàëèçàöèÿ

èëè åå ïðîäëåíèå

� Èíâàëèäíîñòü

� Âðîæäåííûå àíîìàëèè

� Êëèíè÷åñêè çíà÷èìîå

ñîáûòèå

Äàòà ðàçðåøåíèÿ ÍÐ _______________________________ � Íå ïðèìåíèìî

Ïðåäïðèíÿòûå ìåðû

� Áåç ëå÷åíèÿ � Îòìåíà ïîäîçðåâàåìîãî ËÑ � Ñíèæåíèå äîçû ËÑ

� Íåìåäèêàìåíòîçíàÿ òåðàïèÿ (â ò.÷. õèðóðãè÷åñêîå âìåøàòåëüñòâî)

� Ëåêàðñòâåííàÿ òåðàïèÿ

Èñõîä

� Âûçäîðîâëåíèå áåç ïîñëåäñòâèé � Óëó÷øåíèå ñîñòîÿíèå � Ñîñòîÿíèå áåç èçìåíåíèé

� Âûçäîðîâëåíèå ñ ïîñëåäñòâèÿìè (óêàçàòü) ________________________________________

� Ñìåðòü � Íåèçâåñòíî � Íå ïðèìåíèìî
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ÐÀÇÍÎÅ

Ñîïðîâîæäàëàñü ëè îòìåíà ËÑ èñ÷åçíîâåíèåì ÍÐ? � Íåò � Äà � ËÑ íå îòìåíÿëîñü � Íå ïðèìåíèìî

Íàçíà÷àëîñü ëè ëåêàðñòâî ïîâòîðíî? � Íåò � Äà Ðåçóëüòàò _____________________ � Íå ïðèìåíèìî

Äðóãèå ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà, ïðèíèìàåìûå â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ 3 ìåñÿöåâ,

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

Íàèìåíîâàíèå ËÑ

(òîðãîâîå)

Ïðîèçâîäè-

òåëü

Íîìåð

ñåðèè

Äîçà, ïóòü

ââåäåíèÿ

Äàòà íà÷àëà

òåðàïèè

Äàòà îêîí÷à-

íèÿ òåðàïèè

Ïîêàçàíèå

1

2

3

4

5

Äàííûå ñîîáùàþùåãî ëèöà

� Âðà÷ � Äðóãîé ñïåöèàëèñò ñèñòåìû çäðàâîîõðàíåíèÿ � Ïàöèåíò � Èíîé

Êîíòàêòíûé òåëåôîí/e-mail:*____________________________________________________________________

Ô.È.Î. ____________________________________________________________________________________________

Äîëæíîñòü è ìåñòî ðàáîòû __________________________________________________________________________

Äàòà ñîîáùåíèÿ ___________________________________________________________________________________

* Ïîëå îáÿçàòåëüíî ê çàïîëíåíèþ.

Ïðèìå÷àíèå:

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

ðåàêöèè èëè îòñóòñòâèè îæèäàåìîãî òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà ñëå-

äóåò 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 «Ôàðìàêîíàä-

çîð» 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 ïóáëè-

êóþòñÿ îðèãèíàëüíûå íàó÷íûå è îáçîðíûå

ñòàòüè, ïîñâÿùåííûå àêòóàëüíûì è çíà÷è-

ìûì 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 ðåäàê-

öèÿ) — òàê íàçûâàåìûì Âàíêóâåðñêèì ñòè-

ëåì (http://www.library.uq.edu.au/training/ci-

tation/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 àä-

ðåñ ó÷ðåæäåíèÿ â êîòîðîì âûïîëíåíà ðàáîòà,

ðåçþìå ñòàòüè, êëþ÷åâûå ñëîâà, è îòäåëüíûì

áëîêîì ñïèñîê ëèòåðàòóðû â ðîìàíñêîì àë-

ôàâèòå äëÿ Scopus è äðóãèõ ìåæäóíàðîäíûõ

áàç äàííûõ, ïîâòîðÿÿ â íåì âñå èñòî÷íèêè

ëèòåðàòóðû. Ôàìèëèè àâòîðîâ ðåêîìåíäóåò-

ñÿ 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-

ëèîãðàôè÷åñêèå ññûëêè â òåêñòå äîëæíû

ÐÀÇÍÎÅ

Áåçîïàñíîñòü è ðèñê ôàðìàêîòåðàïèè. Àïðåëü – èþíü 2017. ¹ 2 95



äàâàòüñÿ íîìåðàìè â êâàäðàòíûõ ñêîáêàõ â

ïîðÿäêå èõ öèòèðîâàíèÿ. Ðåäàêöèÿ îñòàâëÿåò

çà ñîáîé ïðàâî âûáîðî÷íî ïðîâåðÿòü ñîîò-

âåòñòâèå ññûëîê öèòèðóåìûì ñâåäåíèÿì.

Â ñëó÷àå îáíàðóæåíèÿ ëîæíîãî öèòèðîâàíèÿ

ñòàòüÿ íå ïóáëèêóåòñÿ. Â ñïèñêå ëèòåðàòó-

ðû âñå ðàáîòû ïåðå÷èñëÿþòñÿ â ïîðÿäêå èõ

öèòèðîâàíèÿ.

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),

çàòåì 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 ñïè-

ñêå åñòü ññûëêè íà èíîñòðàííûå ïóáëèêàöèè,

îíè ïîëíîñòüþ ïîâòîðÿþòñÿ â ñïèñêå íà ðîìàí-

ñêîì àëôàâèòå. Ôàìèëèè àâòîðîâ ïóáëèêàöèé,

íà êîòîðûå äåëàþòñÿ ññûëêè (åñëè îíè íå òðàíñ-

ëèòåðèðîâàíû) ðåêîìåíäóåòñÿ òðàíñëèòåðèðî-

âàòü ïî ñèñòåìå BGN (Board of Geographic

Names), ñì. ñàéò http://www.translit.net. Â ïåðå-

âîäå çàãëàâèé ñòàòåé íà àíãëèéñêèé ÿçûê íå

äîëæíî áûòü òðàíñëèòåðàöèé ñ ðóññêîãî ÿçû-

êà, êðîìå íåïåðåâîäèìûõ íàçâàíèé ñîáñòâåí-

íûõ èìåí, ïðèáîðîâ è äðóãèõ îáúåêòîâ, èìåþ-

ùèõ ñîáñòâåííûå íàçâàíèÿ; òàêæå íå èñïîëü-

çóåòñÿ íåïåðåâîäèìûé ñëåíã, èçâåñòíûé

òîëüêî ðóññêîãîâîðÿùèì ñïåöèàëèñòàì. Ðî-

ìàíñêèé òåêñò ðóññêîÿçû÷íûõ èñòî÷íèêîâ

äîëæåí èìåòü ñëåäóþùóþ ñòðóêòóðó: àâ-

òîð(û) (òðàíñëèòåðàöèÿ), ïåðåâîä íàçâàíèÿ

êíèãè èëè ñòàòüè íà àíãëèéñêèé ÿçûê, íàçâà-

íèå èñòî÷íèêà (òðàíñëèòåðàöèÿ), âûõîäíûå

äàííûå â öèôðîâîì ôîðìàòå, óêàçàíèå íà

ÿçûê ñòàòüè 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) îðè-

ãèíàëüíîñòü ïðåäñòàâëåííûõ ìàòåðèàëîâ (îíè

íå äîëæíû áûòü ïåðåäàíû â äðóãîå èçäàíèå)

ñîãëàñèå àâòîðà(îâ) ñ äàííûìè ïðàâèëàìè.
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