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hS`ZWZ Ym [aWZW WmmWh[Z RSp vW VS_TY`ZK v`[ [aWp RYZ[Up Yhh`_ vWhS`ZW Ym Tdh_WSZWX Y_ XWh_WSZWX Sh[TVT[p Ym ]WdYvTY[Th@RW[SvYUT~Tde Wd@
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X�YV�YMJA59=6JCZY`�YP�YXJeA>8HJBZYR�YP�YM48HCZYV�YM�YaJ94H=A>fFCZY@�YV�Y`957=6JGZYV�YW�YMJA59=6CZ
R�YV�YM4947=6JGZYV�Y:�YK8<;5?BZYI�YQ�YT5786f4FZYX�YV�YMJA59=6B

C g[SV_Y^YU�g[S[W�rWXThSU��dTVW_ZT[pK�BAAHC?K�g[SV_Y^YUK�u`ZZTS
G qWd[W_�Ym�qUTdThSU�saS_RShYUYep�SdX�saS_RShY[aW_S^pK�BAAHFGK�g[SV_Y^YUK�u`ZZTS

B �iRR`dY[W] K�BAAHHLK�g[SV_Y^YUK�u`ZZTS
F g[SV_Y^YU�uWeTYdSU�qUTdThSU�qWd[W_�Ym�Z^WhTSUT~WX�[p^WZ�Ym�RWXThSU�hS_WK�BAAHHLK�g[SV_Y^YUK�u`ZZTS

W;>A9JBA. �aW vUYYX ^USZRS ie} S`[YSd[TvYXTWZ [Y a`RSd ^_Y[WTd g@CHHK [Y zrk3@_WhW^[Y_Z SdX [Y XY^SRTdW _WhW^[Y_ [p^W G nW_W
XW[W_RTdWX Td CB W^TUW^Zp ^S[TWd[Z nT[a ZWhYdXS_p eWdW_SUT~WX ZWT~`_WZK CD � Td sS_yTdZYd ^S[TWd[ZK BB � Td ZhaT~Y^a_WdTS ^S[TWd[Z S[
[aW SeW Ym CL�?L& 3UU [aW Wd_YUUWWZ nW_W RSUW& �aW UWVWU Ym Sd[TvYXTWZ [Y g@CHH Td ^S[TWd[Z nT[a sS_yTdZYd�Z nSZ hUYZW [Y dY_RSUK T[ nSZ
Tdh_WSZWX Td W^TUW^Zp ^S[TWd[Z SdX Td AE � Ym ZhaT~Y^a_WdTS ^S[TWd[Z& tW_WnT[aK Td FC � Ym ZhaT~Y^a_WdTS ^S[TWd[Z [aW UWVWUZ Ym
S`[YSd[TvYXTWZ [Y ^_Y[WTd g@CHH nW_W nT[aTd dY_RSU _SdeW& �aW UWVWU Ym S`[YSd[TvYXTWZ [Y zrk3@_WhW^[Y_Z nSZ RYXW_S[WUp Tdh_WSZWX
Td ^S[TWd[Z nT[a sS_yTdZYd�Z SdX dY[ThWSvUp Tdh_WSZWX Td ^S[TWd[Z nT[a W^TUW^Zp& FA � Ym ^S[TWd[Z nT[a ZhaT~Y^a_WdTS ZaYnWX S ZTedTmThSd[
Tdh_WSZW Td zrk3 _WhW^[Y_ S`[YSd[TvYXTWZK [aW Y[aW_Z � aSX dY_RSU UWVWUZ Ym Sd[TvYXTWZ& �aW UWVWU Ym S`[YSd[TvYXTWZ [Y XY^SRTdW _W@
hW^[Y_Z Td ^S[TWd[Z nT[a sS_yTdZYd�Z nSZ dY_RSUK SdX Td ^S[TWd[Z nT[a W^TUW^Zp T[ nSZ ZTedTmThSd[Up Tdh_WSZWX& id GC � Ym ^S[TWd[Z nT[a
ZhaT~Y^a_WdTS [aW UWVWU Ym S`[YSd[TvYXTWZ [Y XY^SRTdW _WhW^[Y_Z nSZ dY_RSU SdX Td ?E � Ym ^S[TWd[Z aSX ZTedTmThSd[Up Tdh_WSZWX UWVWU Ym
S`[YSd[TvYXTWZ& id ^S[TWd[Z nT[a ZhaT~Y^a_WdTS aTea UWVWUZ Ym Sd[TvYXTWZ [Y XY^SRTdW _WhW^[Y_Z YVW_US^^WX nT[a aTea UWVWUZ Ym S`[Y@
Sd[TvYXTWZ [Y g@CHH&

c8F g497>. Sd[TvYXTWZP ^_Y[WTd g@CHHP zrk3@_WhW^[Y_ZP XY^SRTdW _WhW^[Y_ZP sS_yTdZYdTZRP W^TUW^ZpP ZhaT~Y^a_WdTS&

349 B=AJA=46. /S[`_TdS rjKrSR[ZWVS }iK /YWV xiK wS_YVT[Zyp j/K }_`XTdS QjK /S[`_Td j3K /Y_YXTdS xjK �WUv`a jsK u`XWdyY gzK
/S[`_Td rj& �aW Z[`Xp Ym dW`_Y[_Y^Th S`[YSd[TvYXp UWVWUZ Td ^S[TWd[Z nT[a W^TUW^ZpK sS_yTdZYd�Z XTZWSZW SdX ZhaT~Y^a_WdTS& �aW /`UUW@
[Td Ym [aW ghTWd[TmTh qWd[_W mY_ Q]^W_[ QVSU`S[TYd Ym rWXThTdSU s_YX`h[Z GHCDP NFO= BB�BA&

REFERENCES
1. Zaychik ASh, Poletaev AB, Churilov LP. Natural autoantibodies, im-

munological theories and preventive medicine. Vestnik Sankt-Peter-
burgskogo universiteta 2013; 2(11): 3–16 (in Russian).

2. Poletaev AB. Physiological Immunology (natural autoantibodies and
nanomedicine problems). Moscow: Miklos; 2010 (in Russian).

3. Poletaev AB, Morozov ST, Kovalev IE. Regulatory metasystem. Im-
mune-neuroendocrine regulation of homeostasis. Moscow: Meditsi-
na; 2002 (in Russian).

4. Mamtseva GI, Baturin VA, Nersesyants ZV. Diagnostic value of deter-
mining the level of antibody to the myosin with cardiomyopathies.
Rossiyskiy allergologicheskiy zhurnal 2012; (1): 195–6 (in Russian).

5. Poletaev AB. Antibodies to the antigens of the nervous tissue and pat-
hology of the nervous system. Vestnik MEDSI 2011; (13): 14–21 (in
Russian).

6. Sepiashvili RI, Kimova MV, Kalinina EV, Martynov LA, Kostyushev DS,
Shoenfeld Y, Suchkov SV. Antibodies as molecular tools in the diagno-
sis of multiple sclerosis. Allergologiya i immunologiya 2010; 11(3):
243–9 (in Russian).

7. Globa OV. Biological factors of spasmodic paroxysms in children.
Cand. Med. Sci [thesis]. Moscow; 1998 (in Russian).

8. Fedonyuk VP, Pokrovskaya LA, Chepur SV, Varlashova MB. Experi-
mental search and development of drugs intended for the relief of sei-
zures of chemical etiology. In: Proceedings of the Russian scientific
conference «Medical aspects of radiation and chemical safety». St.
Petersburg; 2001. P. 421–2 (in Russian).

9. Boyko AS, Pozhidaev IV, Cherevko NA, Ivanova SA. Polymorphisms of
NMDA-receptor gene in schizophrenic patients with tardive dyskine-
sia. Fundamentalnye issledovaniya 2015; (1): 231–4 (in Russian).

AUTHORS
Stavropol State Medical University, Mira street 310, Stavropol 355017, Russian Federation.
Baturina MV. Associate professor of the Department of clinical pharmacology. Candidate of Medical Sciences.
Boev OI. Acting head of the Department of psychiatry. Candidate of Medical Sciences.
Yarovitsky VB. Associate professor of the Department of psychiatry. Candidate of Medical Sciences.
Baturin VA. Head of the Department of clinical pharmacology. Doctor of Medical Sciences, professor.

LLC «Centre of clinical pharmacology and pharmacotherapy», 50 let VLKSM street 50/2, Stavropol 355042, Russian Federation.
Grudina EV. Head of clinical and diagnostic laboratory. Candidate of Biological Sciences.
Borodina OV. Neurologist.

LLC Scientific and Production Association «Immunotex», Grazhdanskaya street 9, Stavropol 355008, Russian Federation.
Mamtseva GI. Scientific researcher. Candidate of Biological Sciences.
Telbukh VP. Head of the Immunological department. Candidate of Medical Sciences.
Baturin MV. Director. Candidate of Physical and Mathematical Sciences.

Stavropol Regional Clinical Center of specialized types of medical care, Semashko street 1, Stavropol 355008, Russian Federation.
Rudenko SN. Chief epileptologist.

Èçó÷åíèå óðîâíåé íåéðîòðîïíûõ àóòîàíòèòåë ó áîëüíûõ ýïèëåïñèåé, ïàðêèíñîíèçìîì è øèçîôðåíèåé

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 35

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



I�-(,,4-l$'�*'l(#('K�GHCD

:2-�DCA&HBL

Âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ àäàïòèâíîãî äèçàéíà
â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ïðåïàðàòîâ «next-in-class»

��Y �Y �������
CKGZYi�Y&�Y%�
j���]���CZY!�Y&�Y$��	�����GZY&�Y&�Y$��������G

C (((��$�*#!* K�CFBHGDK�!
����K�#
����
G 5
�
�������		
��������	
��
����
������	
��
������	������6��
���
)����
	���	
�
�
����
��	��

0������!
��
�������
�
�������		���������	�����
	������������&�$&�!&�.���	
��
!�	���������������

"��	�	���#
������
�����������K�CCEEECK�!
����K�#
����

�
�
 > ?��
�?��� DDBD@BC@DE �B ����>
� � ?�F�
� CDBDDBC@DE �B

���\��= $�
��	� �
��
�	
��� 
���������� ���
�
�
��� ���	������" ������
��	�� ���������		�" ��������
�
�dW][@Td@hUSZZ �
��� �	����	�� �������	
�
 �����	�& 0�������� �dW][@Td@hUSZZ � ��
 
����	���	�� ������		�� ����	�
�
���������K ������
���� 	� ������	�� ��
��6�	� � �
 ���
��
�� � ��"�	���
 �������� 	��
��	����� 
�� �
�����
�@
��� 
���6	
 �����
��	�
���6�� ���� ���������& #��
������ ���	������" ������
��	�� ii�iii )��� ����������	� 	� ���@
���� ���" ���������		�" ��������
� ������	�" )�����
�
�������" �����
�= �	�����
� 200@F N��"��	�� ������ G ����OK
�	�����
� ;� )���
�� N��
)�������� 'l8O � ��$(l N'$<@�	)�����O& ' ������
��	��" ��� �����	�	 �������	�� ����@
6
�	�� ��
"����	�� �����	& '
 ���" ������
��	��" ������
������ ���
���� 	�
��
������ �))�����	
��� NdYd@
TdmW_TY_T[pO �
 ����	�	�� � ����������� ���	����	
� �������& 1���
���� �����	�	�� �������	
�
 �����	� ��� �	�����
��
200@F � �����" 
�	
�
 ������
��	�� �
����
������	
 ��
��	� �))�����	
��� � ���
���	
��� ��
" �����
� ����	�� N�
@
	
@ � �
���	��
��		�� �������OP ��� �	�����
�� ;� )���
�� � ��$(l 	� ����
� ����� ������
��	�� �
�
���	� 
���@
����	�� �
��K � 	� ��
�
� � 
��	�	� �� �))�����	
��� � ���
���	
���& 2�� ���" ������
���" ��������
� ���� 
���6	
 �
@
����	� 	�
��
������ �))�����	
��� �
 ����	�	�� � �
�����
����� ���	������� �������& 0
��� �	����	�� �������	
�

�����	� 
��������
��	� ��
������ ���	������" ������
��	�� ��������
� �dW][@Td@hUSZZ &

*	\����� �	��
. �������	�� �����	P ���������		�� ���������P ��������� �dW][@Td@hUSZZ P ���
���� 	�
��
������ �))��@
���	
��� NdYd@TdmW_TY_T[pOP ���	������� ������
��	�� ii�iii )���&

[�]	����
/������� �^��
���. '
��
�
�� �'K l��"��	���� %*K .�
����
� 4*K .����
	
� **& '
��
�	
��� �����	�	��
�������	
�
 �����	� � ���	������" ������
��	��" ��������
� �dW][@Td@hUSZZ & '��
�
��� ��
�	
�
 ��	��� ����������
������� ������	��
�
 �����	�	�� GHCDP NFO= BD�FC&

(�	�� �� ������" 	�������	�� �������� �
�@
�����
� )�������������
� ��
��6��		
��� 	�
GHCB�GHGH �
�� �������� ������
��� ����
���" �
������ ��������
� N��������� �dW][@Td@hUSZZ ���
�RW@[YY O �CK G�& 8�
 
����	���	�� ������		�� ��@
��	�
� ���������K ������
���� 	� ������	�� ��
@
��6�	� � �
 ���
��
�� � ��"�	���
 �������� 	��
@
��	����� 
�� �
�����
���� 
���6	
 �����
��	@
�
���6�� ���� ���������& ' 
������ 
� ������
���
�		
����
		�" ���������		�" ������� � 	
��� ��@
"�	���
� ��������K ������
��
 ��������� �dW][@Td@
hUSZZ �
�	
 
�	���� � ���
����
��� u�k ��������@
��K � ����
� 
������ ����
���� �
��� ���
�
� ����@
����
��
��� ��
 �))���
� 
 ���
���� N�
 �	��
��� �
����������� �
� �� ��
���OK � ����� � ����� � �
�@
�
�	
���� �
�����	�� �
��6�� �))�����	
���
�b��� ���
���	
��� �
��� ��
���
��� 
����	���@
	
� �
���
�� 	� ����� ��	���� ��	������& -�
��
�
�
K ��		�� ��
���� ��	�� ������	� � �
�
� ����
��
����	� � �
��� ������ ��
��& l�� 	� ��	��K ����@
�������� �
�"
�
� � ������
��� ��������
� �dW][@
Td@hUSZZ �������� �
��
��	�� ���	�����
� ��
����@
�� �		
����
		
�
 ���������K ��
 ������
� ����
��
	� ��	�6�" �	�������
		�" ��
��	�� � 	� �
��
@
���� �	����
 �	����� ��
��
��� ���
����" 	� ��@
	
� ��������
�@�	��
�
� �B�&

l���� 
����
�K ����� )���������
������� ��
@
�� ������ �))�����	
�
 ���	��
��	�� ��
������
���	������" ������
��	�� ��������
� �dW][@Td@
hUSZZ � ����� 
�������	�� �" ��������
� ��
��
���
� ��
���6��
 ������	�� 	� ��	
�&

ÀÄÀÏÒÈÂÍÛÉ ÄÈÇÀÉÍ ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÈÕ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈÉ

'	����	�� �������	
�
 �����	� �������� 
�	��
�� �		
����
		�" �
�"
�
�K �
�
��� �
��
����
��
�
���� ���	������� ������
��	�� �
��� �))��@
���	
 N� �
��� �
�
���� ��
��K � ������	��� ��	�@
6��
 ����� �����	�
� � �&�&O ��� �
��6��� ���
��@
	
��� ���
	������� �))���� ���������& ' ����"
������
��	��" ������������	
 �����	��
��	� �
�@
�
�	
��� �
��)����
���� ���
�@���
 ������ ��@
���	� ��� ���
���� 	� 
�	
��	�� ��
���
�
�	
�

�	����� �
�
��		�" ��		�" �F�D�&

.
�����
���� � ���� �	����� � ���
�
�
���
�������	
�
 �����	� �
 ��
�
	� �	�
����� 
�
��
�@
��	 � ����
� 
������ �
��	�����	
� �
��
�	
����

��������
���� ������
��
 ��������
� �
 ����	�@
	�� � ������������ 	��������	�� �
�"
�
� �?�&
*������	�� �		
����
		�� �
�"
� �
��� ��������
� �
��� �))�����	
�
 �
�
��	�� ��		�"K �
��6�@
	�� ���
��	
��� 
���"� � �
�����	�� ����� �����@
�
��	�� � 
�
�6�	�� �
	���	�� �))���
� �����@
�
��
�
 ���������& #��
���
�	�� 
���	� ���	�"
����	 ����� ��������� �	����� � �����
�������
�������	
�
 �����	�K 
�	��
 �������� ����
�
���@
�
 �
 �
�
�
 	��
�
��" ������
� ���
�
 �
�"
��K �
����
� 
������ � 
�	
6�	�� �
��
�	
�
 
������@
	�� ����� ������	�� � ������	�" 
6��
� NvTSZO �K
��� ���������K 	��������	
� �	����������� ���
��@
���
� ������
��	��& -�
�� �
�
K 
�������		
�
��
�	
��� �������� ���
� �������������" ���
���
��� 
�������	�� ���
��	
��� � �
��
���	
��� ��	@
	�" � ����" ������
��	��" �AK D�& l�� 	� ��	��K ���@

36 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



����	
 ����	��
��		�� ���	������� ������
��	��K
���������� �����	�� �������	
�
 �����	� � ����@
��������	
 �����	��
��		
� �
��)������� ��
���@
��" ��������
� 	� 
�	
��	�� ��
���
�
�	
�
 �	�@
���� ��		�"K �
�
� �
������ �))�����	
��� ����"
������
��	�� � ��	������
���� ���� �
�
��	��

6��
�	�" ���
�����
�& *������	�� �����	 �
���
����� ����
� ��� ��6�	�� ��
����� 
����������
��
�
� � ���
��
�K ������������" ��� ������
���
��������
� �dW][@Td@hUSZZ &

(�	
\ �
]��� ���� 
���������� ���
�
�
���
���	������" ������
��	�� ���������		�" ��������
�
�dW][@Td@hUSZZ �
��� �	����	�� �������	
�
 �����	�&
' ������ ���
�� �"
���� ������
��� �������	�" ��@
���	
� � ��
����	�� ������
��	�� ii�iii )��� � ���@
���	�" ��������������" 
������" � �����" ��
����@
�� ���	�����
� ������
��� ��		�" ,0&

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

' GHCG�GHCD ��& � �����" ��
������ ���	�)���
��"	
�
��� ��� )�	�	���
��	�� !�	��������
�
��
��6��		
��� � �
��
��� ���� ��
����	� ���@
	������� ������
��	�� ���" ���������		�" �������@
�
� N,0O=
� 5
�
������	 � �	�����
� 200@F 
 �����	�
� �

��"��	���������
��G ����P
� l���������	 � ����
� �	�����
� ;� )���
��

��������	�� � ����� ��
)�������� ��	
�	
� ��
�@
�
���
����N'l8O���
��
�����P
� 8�������	 � 	�	
���
���	�� �	�����
� 
����@

	
� ���	��������� N��$(lO 
 �����	�
� � '$<@�	@
)������&

:����		�� ,0 �������� ����
����� ���������@
������ � ��
�" )�����
�
�������" ������"& 2�� ���@
�
�
 ��������� ���
 ������
��	
 � ��
����	
 �	
�
@
��	��
�
� ��	�
�����
��		
� ���	�����
� �����@
�
��	�� ii�iii )��� � ����� ����������� �
#
������
� ���������&

'
 ���" ���" ���	������" ������
��	��" ���
�����	�	 �������	�� ����6
�	�� ��
"����	��
�����	& ' ������
��	�� �	�����
�� 200@F � �
�
@
��� ��
"������	
�
 �	����� ���� 
��	�	� �))�����@
	
��� � ���
���	
��� �	����� �
	
������� ������
�@
��� ��������
� N���� COK � ����� �
���	��
��		
�
������� � !��)
���	
� N���� GO& ' ������
��	��"
�	�����
�� ;� )���
�� � ��$(l 	� ����
� ����� 	�

�	
��	�� ������������	
�
 �	����� ��
�
�����
�
��
� 
�������	
� �
��P ����� � ������
��	��
���� ������	� �
�
�	�����	�� �����	�� ��� 
��	@
�� �))�����	
��� � ���
���	
��� �����		
� �
��
������
��
�
 ���������&

' ������
��	��" 5
�
������	� � 8�������	� �
�������� �
	��
�� ���
���
������ �����������
��	@
	�� � #
������
� ��������� ,0 ��" �� )�����
�
@
�������" �����
�= '����������	 �� ��
��� �	����@
�
�
� 200@FK 8)�����	� �� ��
��� ��$(lP �
������
��	�� l���������	� ���
���
����� 8	
���@
����	 � 	���
�
���
���	�� ������	K �����	��@
��� ��� ��
)�������� 'l8 � 
��
�����&

2�� 
��	�� �))�����	
��� ������
���" ,0 ���@
���
������ ���
���� 	�
��
������ �))�����	
���
NdYd@TdmW_TY_T[pO �
 ����	�	�� � ����������� ����	�@
	��& *	���� ��
�
����� � 
���� �
�
����� �����	@
�
�K �
�
���6�" "
�� �� 
�	
 �
�
 ������
��
�
 ,0
� ������" "
�� �� 
�	
 
��	�
 ������	
� �
	��@
	
� �
��� �
��� ��"
�	
� Nri��OP � ��		
� �
�
��@
��� �"
���� �����	�� 
�
�" ����
� ������
��	��&

0�
���
�
�	�� �	���� ��� ����
��
���	 � ��@
����
��	��" l���������	� � 8�������	� � � �����
���
�� 
�������	
� �
��K � ������
��	�� 5
�
�@
�����	� � ��� 
��	�� ������ �
	
�������&

(�	
�	�� 
�
��		
��� �����	� � ����������@
���� ��������� ������
��	�� ����������	� � �����@
�� CK � ����� 	� ���
	��" C � G&

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

ITUr2stur{0 � �!	
�
��	��
�
� 
�����
� ��	@
�
�����
��		
� ���	�����
� ������
��	�� �))��@
���	
��� � ���
���	
��� 5
�
������	� � ��������
�
	
������� � � �
���	���� � !��)
���	
� �

����	�	�� � '����������	
� � �������� �
	
����@
��� � � �
���	���� � !��)
���	
� 
 �����	�
� �
��"��	�� ������
� G ����K ��	�� 	� �
�
���6�" ��@
�������		
� ������� �L�&

' ������
��	�� ���
 ������	
 GEE �����	�
�K
�
������6�" �	)
����
��		
� �
������= CFE ����@
�	�
� � ��
��
 5
�
������	� � CAH �����	�
� � ��
�@
�
 '����������	�& 0�
���
�
�	�� �	���� ��		�"K
�
�
��		�" 
� �����	�
� 	� 	����� CG ������
��	��
N���� �
	
�������OK �
�����K ��
 � ��
��� 5
�
����@
��	� �	���	�� tv3Ch �
������
 ��	
� HKEB �K � �
��
��� '����������	� ��	
� CKHB �& #��	��� ����

��
����� ���� ��	�����	�� NHKC �OK � 5
�
������	
	� 
��
��� �
 �))�����	
��� ��������
 ����	�	��
N������ ���	��� EA � 2$ ����� HKF �OK ��
 ���
 
��@
����
 ��� ��������
� � 
��	��
��� ��"�	���
�
��������&

0
��� 	����� CG ��� �����	���K �
�
��� 	� �
�@
����� ������" �
��������� ��������K ��� �
�����	
!��)
���	K � 
	� ��
�
����� ����	�� ��� GF 	���@
�� N���� �
���	��
��		
� �������O& 0
��� �����6�@
	�� ������
��	�� ��� ��
����	 �	���� ������	
�
�
	��	
� �
���& �� 	����� BD �	���	�� tv3Ch �
��
��� 5
�
������	� �
������
 ��	
� CKGE �K � �
��
��� '����������	� ��	
� CKBA �& #��	��� ����

��
����� 
������� ��	�����	
� NHKHD �OK � 5
�
�@
�����	 	� 
��
��� �
 �))�����	
��� ��������

����	�	�� N������ ���	��� EA � 2$ ����� HKF �O& l�@
��� 
����
�K ���� 
���	
���	� 	�
��
������ �)@
)�����	
��� 5
�
������	� ��� � ������ �
	
����@
���K ��� � � 	���
��� �����
����	�		
� �
���	����
� !��)
���	
�&

SVrKTUr{2 � �!	
�
��	��
�
� ��	�
�����
@
��		
� ���
�	
� ���	�����
� ������
��	�� ��� �
�@
�
�� 
�������	�" �
���
�
� � 
��	�� ���
���	
���
� �))�����	
��� ����
�
 �	�����
�� �S )���
��
l������� �
 ����	�	�� � 8	
�������	
� � ��������
�������� ��
)�������� ��	
�	�" ��
��
���
����@
���" 
��
�	�	�� ��� ��
�����
��	�� �
��		
�

�
����� �E�&

�� ����
� ����� � ������
��	�� ���
 ������	

EG �����	��K �
������6�" �	)
����
��		
� �
���@
���K � �
� ����� �
 GB �����	�� � ��
��� l���������@
	�K 	��	�����
�
 � �
��" AH �� � CAH �� N�

������@
��		
OK GG �����	�� � ��
��
 l���������	�K 	��	�@
����
�
 � �
�� CHH ��K � GF �����	�� � ��
��

8	
�������	�K 	��	�����
�
 � �
�� FH �� �
��
�	
&
0
 ��		�� ��
���
�
�	
�
 �	�����K � ��
���" l��@
�������	� CHH �� � CAH �� ����
 'l8 	� �����6��

���������	
 �
�
������ 
�
��	�K ��� ��
� l�����@
����	 � �
�� CHH �� ��
���
	�����
��� ����� 	��@
��� ���� ��
�
����	��K ��
 �������� ���	��6�� ��@
������
� ���
���	
��� 
 ��		
� ��
��� �����	�
�&

Âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ àäàïòèâíîãî äèçàéíà â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ïðåïàðàòîâ «next-in-class»

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 37

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



l���� 
����
�K �
�� CHH �� ���� �����	� -
�����
�
�
 �
	��
��	�
 ��		�" ��� ��
��	�� 	� ��
�
� �����&

0
��� ������	�� �
�
�	�����	�" CHL �����	@
�
� � �����6�	�� ������
��	�� ��� ��
����	 �	����
������	
� �
	��	
� �
���& l���������	 CHH �� 	�

��
��� �
 �))�����	
��� 8	
�������	
K ��
 ���@
��
�����
 �
������
 LKF � N����� ���	��� EA � 2$

������ ��	
� A �O& 2�		�� �))�����	
��� l�����@
����	�K �
�
��		�� � ��
� ������
��	��K �
�
�����@
�� � ��		��� ��
��" �������������� ��
��� �����"
�	�����
�
� ;� )���
�� ��������	��&

LPVrVX21{{r{u � �!���
	��
�	
� �	
�
��	@
��
�
� ��	�
�����
��		
� ������	
 ����
� ���	�@
����
� ������
��	�� �))�����	
���K ���
���	
��� �

38 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Í. Â. Âîñòîêîâà, Þ. À. Òðàõòåíáåðã, Å. À. Ñìîëÿð÷óê, À. À. Ñâèñòóíîâ

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ

�����J� D

�$�[!���$%�Y"��&q�&Y�Y$%&%�$%�'!$*�!Y+&�&#!%�,Y�$$k!"� &��q

�����	�^��� %�
����
]
� )	^������

�
���
��
�
�
��

gu�@CB?F@HG qj@�u�@HC tij@jrCAHH@HF

���� iii ii ii�iii

�
���
�������#-$

> CBD�
��HC ������GHCB �& > FLA�
��HC����
����GHCB �& > GCE�
��GC��������GHCF �&

2����	 !	
�
��	��
�
��
�����
�
��	�
�����
��		
�

!	
�
��	��
�
��������	

��������		
��N�
��
���O
��	�
�����
��		
�

!	
�
��	��
�
��������	

��������		
��N�
��
���O
��	�
�����
��		
�

'��
���������

1��6
�	��������	�������
"��"��
����	��

1��6
�	��������	�ii�iii�)��� 1��6
�	��������	�ii�iii�)���

8����C � J������
��	����))�����	
���
�����
���	
�����
	
�������

� 5�
���=
5
�
������	b'����������	

� 0-l �tv3Ch�N�CG@�HO

� � � HKHGA ��N
�	
��
�
		��OK
�
�	
����LH �

� 	�
��
��������))�����	
���K
.( � CKCK � � HKF ��NEA ��2$O

� / � BHH�NC=CO

� J�������
��
���
����
�������@
������	�����		����))�����	
@
���������
���	
���

� 5�
���=�l���������	�AHK�CHH
��CAH ���b�8	
�������	

� 0-l���'l8�N�DO

� � � HKHA ��N��
��
�
		��OK
�
�	
����LH �

� rTdTrS]��
�����.���
	�K
[H � DH �K [C � LA �K 5 � FbGH

� / � LH�NC=C=C=CO

� J�������
��
���
����
�������@
������	�����		����))�����	
@
���������
���	
���

� 5�
���=
8�������	 GH � FH �� b 8)�����	�

� 0-l����FHH �
���b���N�CGO

� � � HKHA ��N
�	
��
�
		��OK
�
�	
����LH �

� 	�
��
��������))�����	
���K
[H ��LH �K [C � EH�K � � CA �
NEA ��2$O

0�
���
�
�@
	����	����
�����������

� (�������

� '
��
�	
�����
��
�	
�
����@
�����	���������
��	�������	�@

�������
���
�
�	
�
��	�����

� $���	�	�����"
�	
�
������	�
�����������������"���������
�
�
����
����������
���
�
�	
�

�	������	������
��
���	


� #��������		��

� '��
���
����
���6�	���-!2

� $���	�	�����"
�	
�
������	�
�����������������"���������
�
�
����
����������
���
�
�	
�

�	������	������
��
���	


� #��������		��

� '��
���
����
���6�	���-!2

� $���	�	�����"
�	
�
������	�
�����������������"���������
�
�
����
����������
���
�
�	
�

�	������	������
��
���	


8����G � J������
��	����))�����	
���
�����
���	
�����
���	��
��	@
	
���������

� 5
�
������	 M !��)
���	�b
'����������	 M !��)
���	

� 0-l �tv3Ch�N�BD@�HO

� � � HKHGA ��N
�	
��
�
		��OK
�
�	
����LH �

� 	�
��
��������))�����	
���K
.( � ��CKCK � � HKF ��NEA ��2$O

� J������
��	����))�����	
���
�����
���	
���������		
���
��

� 5�
���=�l���������	�CHH ���b
8	
�������	

� 0-l���'l8�N�DO

� � � HKHGA ��N
�	
��
�
		��OK
�
�	
����LH �

� 	�
��
��������))�����	
���K
� � A ��NEA ��2$O

� J������
��	����))�����	
���
�����
���	
���������		
���
��

� 5�
���=�8�������	�GH ���b
8)�����	�

� 0-l����AH �
���b���N�GFO

� � � HKHGA ��N
�	
��
�
		��OK
�
�	
����LH �

� 	�
��
��������))�����	
���K
[H � D? �K [C � ??�K � � CA �
NEA��2$O

2
�
�	�����@
	����
���	@
�����

2����
	��
����������������"
��������
��	����
�
�������
������
��	���������������
���
���
��	�
������		����
�
��
�	
�
�������	��

'������������������������	�	��
�����	�����������������
�
�

)�������������
�
�������K
�
�
������	���
����������
������������	����
������	����
��		
��	
�
�
���

2�����
���
�
�	
�
��	�����
�����	���
��
���	����
���K
�
��
�������������������	


��	����
������
�
�))�����	
��������
���"
����	�	��

�����F����V #-$ � �����6�	�� !�	��������� �����

"��	�	�� #
������
� ��������� 	� ��
����	�� ���	�����
�
 �����@
�
��	��K 0-l � ������	�� �
	��	�� �
���K -!2 � �
����� �
 �
	��
��	�
 ��		�"K � � 	�����K tv3Ch � ������
��		��
���
��
��	K 'l8 � ��	
�	
� ��
��
���
������
� 
��
�	�	��K 2$ � �
��������	�� �	������K .( � ���	����	
� 
���
	�@
	��K [H � ����
�� � ��
��� �
	��
��K [C � ����
�� � ������
��
� ��
���K � � 
�
��	� �	����
��� 
6����K � � ���	��� 	�
��
@
��������))�����	
���K 5 �����������	
��
�
����
������
���
����K / ������
������	�
�&



�
��
�� 
�������	
� �
���
��� ��������� jr@CAHH
� ����	�	�� � ��������
� 8)�����	� 	� )
	� ���	@
����	
� �����	
� �	������
���
�	
� �������K
�
��
���� �� ��
" 	
���
���	�"b	
���
���	�" �	@
�����
�
� 
����	
� ���	���������K 
 '$<@C@�	)�@
���
��		�" �����	�
�K ��	�� 	� �
�
���6�" ����@
	�� �CH�&

�� ����
� ����� � ������
��	�� ���
 ������	

EH �����	�
�K �
������6�" �	)
����
��		
� �
@
������K � �
 BH �����	�
� � ��
��� 8�������	�
GH ��K FH �� � � ��
��
 8)�����	�� DHH ��& 0�
���
@
�
�	�� �	���� �
�����K ��
 � ��
��� 8�������	�
GH �� EBKB � �����	�
� �
������ �����
�
 
�
�	� ��@
�
�	
� 	���
��� 	� 	����� CGK � ��
��� 8�������	�
FH �� � LDKG �K � ��
��� 8)�����	�� � LCKA �& (��
�
�� 8�������	� 	� 
��
���� �
 �))�����	
���
��������
 ����	�	�� N����� ���	��� EA � 2$ ������
��	
� CA �OK ��� ��
� 8�������	 � �
�� GH �� ���@
�
�"
��� 8)�����	� �
��� ��� 	� CH �& -�
�� �
�
K �
��
��� 8�������	� GH �� 	�������
�� ��	�����	
�

����
 	���������	�" ����	�� N�+O �
 ��
�
	� J�.
N����
� �
�
�	
� �������� ��������
� ��$(lO& l�@
��� 
����
�K �
�� GH �� ���� �����	� -
�����
� �

�
	��
��	�
 ��		�" ��� ��
��	�� 	� ��
�
� �����&

0
��� ������	�� � ������
��	�� �
�
�	�����@
	�" DH �����	�
� � �
�����	�� ����� �����	����
GF 	����� ����	�� �
��� ��
����	 �	���� ������	
�
�
	��	
� �
���& #��
������ ������
��	�� 
������@
�� �
 �
	�� GHCD �&

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

' ���" ��
����		�" ���	������" ������
��	��"
���� �
����	� 	�
��
������ �))�����	
��� �����@
�
���" ��������
� �dW][@Td@hUSZZ �
 ����	�	�� � ��@
���������
��		��� �	��
����& l������	
� ���	�@
�
��	�� � 
���
� ������	�" ��		�" 
� �))�����	
@
��� � ���
���	
��� ��������
� ��" �� �����
�K �
����� ��������	�� 	��������
� ���������� 
�����@
���
 �
��	�� 
�
��	� �
	��
�� 	� ���" �����" ��@
����
��	��&

Âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ àäàïòèâíîãî äèçàéíà â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ïðåïàðàòîâ «next-in-class»

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 39

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ

�����J� C

ITUr2stur{0ZY&�&k��Y+!� �'��qY*��!'��qY%�'*�Y�&Y+!� �#Y�Y %���#Y)%&+!Y Y+�+�k-(��YXPKK

+
�
���� �����	�^���  �	�
�	�^���

8����C
!
	
��������N�	�����
��200@FO

/ Nri��O CFF CFL

tv3Ch�CG@�H N.(OK � ��	
� HKEB NHKHLDO ��	
� CKHB NHKHLFO

�tv3Ch �EA � 2$�K � HKCH ���	
� HK CBBP {Z su0|�

8����G
-
���	��
��		����������
N�	�����
��200@F M !��)
���	O

/ Nri��O CGH CCF

tv3Ch�CG@�H N.(OK � ��	
� CKGE NHKHLDO ��	
� CKBA NHKHLEO

�tv3Ch �EA�tv3Ch� 2$�K � HKHD ���	
� HK CL?P {Z s{{|�

��0���������	����EA ��2$ � HKF������
�����	�
��
��������))�����	
�����
����	������
�
�"�����
��������
��	��&

���) +) ��������ST��P�S�T\\]\\\TK�P�

���) *) ��������ST��P�S�T��>T���NT�N��T��F���>



0����	�	�� �������	
�
 �����	� �
��
���
 
�@
�������
���� ��
�����
 ���	�����
� ������
���
��������
� �dW][@Td@hUSZZ �
��� 
�����	�	�� 	�@
��
����" ����
� � �����" 
�	
�
 ������
��	��K ���
����� �
������ ��
�� �� ��
����	�� � ��
��
���&

'	����	�� �������	
�
 �����	� � ��
��" �))��@
���	�" �		
����
		�" �
�"
�
� �
��
��� �
��� ��@
��
	���	
 ���"
�
���� ��������K 	�������		�� 	�
�������� )�������������
� ��
��6��		
��� #
�@
�����
� ���������K � ����� �	�������	
 �
������
��
�� ���
�� 	� ��	
� ��������
� �dW][@Td@hUSZZ &

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ

1. Ïîñòàíîâëåíèå Ïðàâèòåëüñòâà Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè îò
17.02.2011 ã. ¹ 91 «Î ôåäåðàëüíîé öåëåâîé ïðîãðàììå «Ðàç-
âèòèå ôàðìàöåâòè÷åñêîé è ìåäèöèíñêîé ïðîìûøëåííîñòè
Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè íà ïåðèîä äî 2020 ãîäà è äàëüíåéøóþ
ïåðñïåêòèâó».

2. Ïîñòàíîâëåíèå Ïðàâèòåëüñòâà Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè îò
30.12.2015 ã. ¹ 1503 «Îá óòâåðæäåíèè Ïðàâèë ïðåäîñòàâëåíèÿ
ñóáñèäèé èç ôåäåðàëüíîãî áþäæåòà ðîññèéñêèì îðãàíèçàöèÿì
íà âîçìåùåíèå ÷àñòè çàòðàò íà ðåàëèçàöèþ ïðîåêòîâ ïî ðàçðà-
áîòêå ñõîæèõ ïî ôàðìàêîòåðàïåâòè÷åñêîìó äåéñòâèþ è óëó÷-
øåííûõ àíàëîãîâ èííîâàöèîííûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ».

3. Gagne JJ, Choudhry NK. How many «me-too» drugs is too many?
JAMA 2011; 305(7): 711–2.

4. Heike Fell, Adaptive Design Clinical Trials, Master of Drug Regula-
tory Affairs. Bonn; 2014.

5. Guidance for Industry Adaptive Design Clinical Trials for Drugs and

Biologics, Draft Guidance, U. S. Department of Health and Human

Services FDA, Center for Drug Evaluation and Research (CDER),

Center for Biologics Evaluation and Research (CBER), February

2010. P. 1–50.

6. Committee for Medicinal Products for Human Use (CHMP), Reflec-

tion paper on methodological issues in confirmatory clinical trials

planned with an adaptive design. London, 18 October 2007 (Doc.

Ref. CHMP/EWP/2459/02).

7. Food and Drug Administration. Innovative/stagnation: Challenge

and opportunity in the critical path to new medical products. FDA

report 2004. Available from: http://www.fda.gov/oc/initiatives/cri-

ticalpath/whitepaper.html.

8. Ãàëñòÿí ÊÎ, Íåäîñóãîâà ËÂ, Ïåòóíèíà ÍÀ, Òðàõòåíáåðã ÞÀ, Âîñ-

òîêîâà ÍÂ, Êàðàâàåâà ÎÂ è äð. Ïåðâûé îòå÷åñòâåííûé èíãèáè-

òîð ÄÏÏ-4 ãîñîãëèïòèí â ñðàâíåíèè ñ âèëäàãëèïòèíîì ïðè ëå-

÷åíèè ïàöèåíòîâ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì 2 òèïà. Ñàõàðíûé äèà-

áåò 2016; 19(1): 89–96.

9. Çàìÿòèí ÌÍ, Âîñòîêîâà ÍÂ, Òðàõòåíáåðã ÞÀ, Êðèâîíîñ ÍÂ,

Ñòîéêî ÞÌ, Çàãðåêîâ ÂÈ. è äð. Òèàðåêñàáàí — íîâûé ðîññèé-

ñêèé àíòèêîàãóëÿíò ãðóïïû èíãèáèòîðîâ ôàêòîðà Õa. Òðîìáîç,

ãåìîñòàç è ðåîëîãèÿ 2015; 4(64): 36–44.

10. Êðàâ÷åíêî ÀÂ, Îðëîâà-Ìîðîçîâà ÅÀ, Øèìîíîâà ÒÅ, Êîçûðåâ ÎÀ,

Íàãèìîâà ÔÈ, Áû÷êî ÂÂ è äð. Ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü

íîâîãî îòå÷åñòâåííîãî íåíóêëåîçèäíîãî èíãèáèòîðà îáðàòíîé

òðàíñêðèïòàçû ÂÈ× (VM-1500, ýëïèâèðèí) â ñîñòàâå ñõåìû àí-

òèðåòðîâèðóñíîé òåðàïèè. Ýïèäåìèîëîãèÿ è èíôåêöèîííûå áî-

ëåçíè 2015; (5): 58–64.

40 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Í. Â. Âîñòîêîâà, Þ. À. Òðàõòåíáåðã, Å. À. Ñìîëÿð÷óê, À. À. Ñâèñòóíîâ

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ

�����J� A

LPVrVX21{{r{uZY&�&k��Y+!� �'��qY*��!'��qY%�'*�Y�&Y+!� �#Y)%&+!Y Y+�+�k-(��YXPKK

+
�
���� )	^������
0{ ��

)	^������
u{ �� )/
������

8����C��
�
��
���
��

/ Nri��O BH GE G?

�FHH �
���b�� N�CGO GLbBH NEBKB �O GAbGE NLDKG �O GGbG? NLCKA �O

4C�4H �EA � 2$� CCKLA � ���	
� GK AEP GDK EG� FK?B� ���	
� CCK AHP GHK LB�

0�
���
�
�	��
�	����

,���� ���	���
EA � 2$

���	
� CA
N	�
��
������ �))�����@

	
���K ���������	��O

���	
� CA
N	�
��
������ �))�����@

	
���O

�+ 
�
�
�
 �	������
NJ�.O

LbBH NGDK? �O b BA
N�	���	�� �
�� �����	�
�
� �+ � G ����K �+ � F ����O

CBbGE NFFKL �O b AH
N�	���	�� �
�� �����	�
�
� �+ � CKB ����K �+ � B ����O

CDbGL NA?KC �O b CFA

#�6�	�� -!2 2
�� �����	� 2
�� 	� �����	�

�����J� M

SVrKTUr{2ZY&�&k��Y+!� �'��qY*��!'��qY%�'*�Y�&Y+!� �#Y�Y %���#Y)%&+!Y Y+�+�k-(��YXPKK

+
�
���� %�
����
]
�
1{ ��

%�
����
]
�
2{{ ��

%�
����
]
�
21{ �� )����
^
���

8����C��
�
��
���
��

/ Nri��O GC GC GH GG

'l8K ^b< N�O AbGC NGBKL �O BbGC NCFKB �O CbGH NAKH �O AbGG NGGK? �O

0�
���
�
�	��
�	����

'l8 � 5 �FbGH NGHKH �O
N��6� ����& �
�
���@
�
�
 �	���	�� 'l8O

�FbGH NGHKH �O
N� �������" �
�
���@
�
�
 �	���	�� 'l8O

�FbGH NGHKH �O
N� �������" �
�
���@
�
�
 �	���	�� 'l8O

�FbGH NGHKH �O

5��
�����@
������


��
�	�	��

EKA�CFKB �
N���� ��
�
����	��

�
��6�	O

HKH�FKL �
N��	�����	�� ����

��
�
����	��O

FKL�CEKH �
N���� ��
�
����	��

�
��6�	O

FKA �

#�6�	�� -!2 2
�� 	� �����	� 2
�� �����	�
��� 8���� G

2
�� 	� �����	�

8����G��
8))�����	
���
�����
���	
���
�����		
���
��

/ Nri��O ?B ?D

'l8K � CFb?B NCEKG �O GCb?D NG?KD �O

�'l8
�EA � 2$�

LKFA
������ sZ{2�P CEK AE�

��,��������	����EA ��2$ � ��	
��A ��N���
�����	�
��
��������))�����	
�����
����	�����������		
���
��O&



ÎÁ ÀÂÒÎÐÀÕ

ÎÎÎ «ÈÔÀÐÌÀ». Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, 143026, Ìîñêâà, óëèöà Íîáåëÿ, 7.
Âîñòîêîâà Íàòàëüÿ Âàäèìîâíà. Èñïîëíèòåëüíûé äèðåêòîð.
Òðàõòåíáåðã Þëèÿ Àëåêñàíäðîâíà. Ìåäèöèíñêèé äèðåêòîð, êàíä. ìåä. íàóê.

Ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå îáðàçîâàòåëüíîå ó÷ðåæäåíèå âûñøåãî ïðîôåññèîíàëüíîãî îáðàçîâàíèÿ
Ïåðâûé Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè.
Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, 119991, Ìîñêâà, Òðóáåöêàÿ óëèöà, 8, ñòð. 2.
Ñìîëÿð÷óê Åëåíà Àíàòîëüåâíà. Äîöåíò êàôåäðû êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè è ïðîïåäåâòèêè âíóòðåííèõ áîëåçíåé, êàíä. ìåä. íàóê.
Ñâèñòóíîâ Àíäðåé Àëåêñååâè÷. Ïåðâûé ïðîðåêòîð — ïðîðåêòîð ïî èííîâàöèîííîé ïîëèòèêå è ìåæäóíàðîäíîé äåÿòåëüíîñòè,
ä-ð ìåä. íàóê, ïðîô.

ÀÄÐÅÑ ÄËß ÏÅÐÅÏÈÑÊÈ

Âîñòîêîâà Íàòàëüÿ Âàäèìîâíà; nvostoko@mail.ru

:RIIPMPOPKP@IYR3YWDW:KPV@YD@IP`QYPX:O@X@QKWKPRQ
PQYSOPQPSWOYKTPWOIYR3YQ@UKrPQrSOWIIYDTN`I

Q�YV�YV4>A4f4HJCKGZYa5�YW�YK9Jf?A86;89bCZY@�YW�YIe4<FJ9B?5fGZYW�YW�YIH=>A564HG

C ist3ur3�{{qK�CFBHGDK�rYZhYnK�u`ZZTS
G i&�r&�gWhaWdYV�oT_Z[�rYZhYn�g[S[W�rWXThSU��dTVW_ZT[pK�CCEEECK�rYZhYnK�u`ZZTS

W;>A9JBA. �aW S_[ThUW TdVWZ[TeS[WZ [aW ^YZZTvTUT[p Ym Z[_WSRUTdTde [aW RW[aYXYUYep Ym hUTdThSU Z[`XTWZ Ym dW][@Td@hUSZZ X_`eZ vp TR^UW@
RWd[Tde Sd SXS^[TVW XWZTed& zW][@Td@hUSZZ X_`eZ S_W Y_TeTdSU X_`eZ nT[a ydYnd vTYUYeThSU [S_eW[ZK ZTRTUS_ Td Z[_`h[`_W SdX RYXW Ym Sh@
[TYd [Y SU_WSXp W]TZ[Tde nWUU@WZ[SvUTZaWX TddYVS[TVW ^_YX`h[Z& �aW _WZ`U[Z Ym ^aSZW ii�iii hUTdThSU [_TSUZ S_W TUU`Z[_S[WX vp [a_WW TdVWZ[TeS@
[TYdSU ^_YX`h[Z Ym XTmmW_Wd[ ^aS_RShYUYeThSU hUSZZWZK TdhU`XTde S kss@F TdaTvT[Y_ NkTSvW[WZ RWUUT[`Z [p^W GOK mSh[Y_ �S TdaTvT[Y_ Nj�Q
^_WVWd[TYd Td Y_[aY^WXTh Z`_eW_pOK SdX zzu�i NtijO& 3 [nY@Z[SeW �ZWSRUWZZ SXS^[TVW XWZTed nSZ XWVWUY^WX mY_ [aW hUTdThSU [_TSUZ& id
SUU [aW [a_WW Z[`XTWZ [aW dYd@TdmW_TY_T[p ap^Y[aWZTZ nSZ [WZ[WX VW_Z`Z [aW Z[SdXS_XZ Ym hS_W& �aW SXS^[TVW XWZTed Td kss@F TdaTvT[Y_ Z[`Xp
RSXW T[ ^YZZTvUW [Y SZZWZZ [aW WmmThShp SdX ZSmW[p Ym [nY hYdZWh`[TVW [_WS[RWd[ _WeTRWd[Z NRYdY@ SdX hYRvTdS[TYd [aW_S^pO& �aW Y^[T@
RSU XYZWZ mY_ mSh[Y_ �S TdaTvT[Y_ SdX zzu�i nW_W ZWUWh[WX S[ g[SeW CK SdX [aWT_ WmmThShp SdX ZSmW[p nW_W [WZ[WX S[ g[SeW G& �aW dYd@Td@
mW_TY_T[p VZ& Z[SdXS_XZ Ym hS_W nSZ Z`hhWZZm`UUp XWRYdZ[_S[WX mY_ SUU TdVWZ[TeS[TYdSU ^_YX`h[Z& �aW Td[_YX`h[TYd Ym [aW SXS^[TVW XWZTed _W@
Z`U[WX Td [aW Y^[TRT~S[TYd Ym [aW hUTdThSU ^_Ye_SRZ Ym [aW dW][@Td@hUSZZ X_`eZ&

c8F g497>. SXS^[TVW XWZTedP X_`eZP dW][@Td@hUSZZ X_`eZP dYd@TdmW_TY_T[p ap^Y[aWZTZP ^aSZW ii�iii hUTdThSU [_TSUZ&

349 B=AJA=46. jYZ[YyYVS zjK �_Sya[WdvW_e w`3K gRYUpS_ha`y Q3K gVTZ[`dYV 33& sYZZTvTUT[TWZ Ym SXS^[TVW XWZTed TR^UWRWd[S[TYd Td hUTdT@
hSU [_TSUZ Ym dW][@Td@hUSZZ X_`eZ& �aW /`UUW[Td Ym [aW ghTWd[TmTh qWd[_W mY_ Q]^W_[ QVSU`S[TYd Ym rWXThTdSU s_YX`h[Z GHCDP NFO= BD�FC&

REFERENCES

1. Decree of the Government of the Russian Federation, 17.02.2011,
¹ 91 «On the federal target program «Development of the Phar-
maceutical and Medical Industry of the Russian Federation for the
period up to 2020 and beyond» (in Russian).

2. Decree of the Government of the Russian Federation, 30.12.2015,
¹ 1503 «On approval of rules for granting subsidies from the fede-
ral budget of the Russian organizations for reimbursement of ex-
penses for implementation of development projects similar in
pharmaceuticals and improved analogues of innovative medicines»
(in Russian).

3. Gagne JJ, Choudhry NK. How many «me-too» drugs is too many?
JAMA 2011; 305(7): 711–2.

4. Heike Fell, Adaptive Design Clinical Trials, Master of Drug Regula-
tory Affairs. Bonn; 2014.

5. Guidance for Industry Adaptive Design Clinical Trials for Drugs and
Biologics, Draft Guidance, U. S. Department of Health and Human
Services FDA, Center for Drug Evaluation and Research (CDER),
Center for Biologics Evaluation and Research (CBER), February
2010. P. 1–50.

6. Committee for Medicinal Products for Human Use (CHMP), Reflec-
tion paper on methodological issues in confirmatory clinical trials
planned with an adaptive design. London, 18 October 2007 (Doc.
Ref. CHMP/EWP/2459/02).

7. Food and Drug Administration. Innovative/stagnation: Challenge
and opportunity in the critical path to new medical products. FDA
report 2004. Available from: http://www.fda.gov/oc/initiatives/cri-
ticalpath/whitepaper.html.

8. Galstyan KO, Nedosugova LV, Petunina NA, Trakhtenberg YuA., Vo-
stokova NV, Karavaeva OV, et al. Comparison of the novel Russian
DPP-4 inhibitor gosogliptin with vildagliptin in patients with type 2
diabetes mellitus. Saharny diabet 2016; 19(1): 89–96 (in Russian).

9. Zamyatin MN, Vostokova NV, Trakhtenberg YuA, Krivonos NV, Sto-
yko YuM, Zagrekov VI, et al. New national anticoagulant Tiarexa-
ban — inhibitor of Xa factor. Tromboz, gemostaz i reologiya 2015;
4(64): 36–44 (in Russian).

10. Kravchenko AV, Orlova-Morozova EA, Shimonova TE, Kozyrev OA,
Nagimova FI, Bychko VV, et al. The efficacy and safety of a new russi-
an HIV non-nucleoside reverse transcriptase inhibitor (VM-1500, El-
pivirine) as a component in an antiretroviral therapy regimen. Epide-
miologiya i infektsionnye bolezni 2015; (5): 58–64 (in Russian).

AUTHORS

IPHARMA LLC, Nobel street 7, Moscow 143026, Russian Federation.
Vostokova NV. Executive Director.
Trakhtenberg YuA. Medical Director. Candidate of Medical Sciences.

I. M. Sechenov First Moscow State Medical University, Trubetskaya street 8, bld. 2, Moscow 119991, Russian Federation.
Smolyarchuk EA. Associate professor of the Department of Clinical Pharmacology and Internal Medicine Propaedeutics.
Candidate of Medical Sciences.
Svistunov AA. First Vice-Rector — Vice-Rector for Innovation Policy and International Activities. Doctor of Medical Sciences, professor.

Âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ àäàïòèâíîãî äèçàéíà â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ïðåïàðàòîâ «next-in-class»

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 41

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



I�-(,,4-l$'�*'l(#('K�GHCD

:2-�DCA&HB

Ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ ðåãóëÿöèÿ àêòèâíîñòè èçîôåðìåíòîâ
öèòîõðîìîâ Ð450 3À4 è Ð450 2Ñ9 âèòàìèíàìè è ïðèðîäíûìè ñîåäèíåíèÿìè

!�Y �Y}�jCZY&�Y&�Y#
j��
GZY �Y �Y}�������
BZY��Y&�Y"������
C

C ��������	
���
�
�������		
��������	
��
������	��
���
�	�����	����������������������������	��
�
������	�	�� 

!�	���������������

"��	�	���#
������
�����������K�CG?HACK�!
����K�#
����
G 5
�
�������		
��������	
��
����
������	
��
������	��

���6��
���
)����
	���	
�
�
����
��	��
0������!
��
�������
�
�������		���������	�����
	������������&�$&�!&�.���	
��

!�	���������������

"��	�	���#
������
�����������K�CCEEECK�!
����K�#
����
B��������	
���
�
�������		
��������	
��	�
�	
��
������	��

���
�	
@������
������������	����
����
������	��
��"�������&�'&��&�(��"
���� K�!
����K�#
����

�
�
 > ?��
�?��� CAB@GBC@DE �B ����>
� � ?�F�
� CDBDDBC@DE �B

���\��.0�
����	
 ������
��	�� ����	�� ������	
�K 
��������" �	��
�����	�	��� ��
������� N������	� *K 4K .OK ��@
����	
� ��
��� ' N'CK 'GK 'DOK � ����� ������	
�
�
�	�" ������� N�
�	��� �CHK ��
��	 � {@���	���	O 	� )����	�� ���@
�
� )��� �����
����� ���	
��
���
� � ���
"�
�� #FAH B*F � #FAH G.E& ' ���������	��" � 
������� �	)
����
��		�"
�
��
�
����� �
����	
K ��
 ������	� ��
��� ' �
��
���� �
������� �������	
��� ������� 	�����
��	�� ��
���
�
���@
������	�� ��������
� ����
)�	��� � �	����� ����	��	
� �
����	
��� � 	��& 0
����	
 ����� �
�
������	
� ����	�� ��@
����	
� ��
��� ' 	� 
��	�6�	�� �
���
�
 ��	��
��K �
��
������ �
������� �������	
��� ������� � �	����� ����	��	
�
�
����	
��� � ����
)�	���& ������
��	��������� � )�����
��	��������� ��		�� �
��������	� � ���������	��" �
 ��@
����
��	�� ������
������������
� �����	
��� ���
"�
�� #FAH B*F NqwsB*FO ������
"���������� ���
����& 8�����
"�@
�������� �
�"
� ��� ������
��	�� ������������
� �����	
��� ���
"�
�
� #FAH � ����	�� ������	
� � ����
�	�" �
���@
	�	�� 	� ������
������� �������� �
���������	�� � �))�����	�� ��	�
�	�� ���
�
�K �
��
������ ���
���
���� 	��@
��� �
	��	������ ����� 	� ������
�� N�
 CH�CA �
��b������
�OK ��
�
���� �	���� ��� 
������ ����
�@����	��
�
N���
"�
�� 'AK �*2��@�������
� ���
�����O � �������� �����
�������� ���������		�" ��������
� � �
���	������" ���@
������	��"& 0�� ����	�	�� ����	�� ������	
� ��
��� ' N'CK 'GK 'DO � 
��	��
�
� �
	��	������ NBHH ��!O �
 ��		��
������
"�������
�
 �	�����K ���
)����	 N������	 'GO 	���
��� �))�����	
 �
������� �����
�������� ����
)�	��� � ��@
�
"�
�
� #FAH B*F& '�����	
�
�
�	
� �������
 ��
��	K 
��������� �	��
�����	�	��� ��
�������K � ������	�@�	��
�@
����	�� ����
���
���� ������
"�������
� �
����	
���	�� ���
"�
�
� #FAH B*F � #FAH G.E& 0
�
��		�� ��		�� �
�@
��������� �
��
�	
��� ���
����� )�����
��	��������" ��������
� � ������		
��� )�����
��	�������
�
 �))���� �
�
�
��� ����	�� ������	
� 	� �����	
��� ���
"�
�
� #FAH B*F NqwsB3FO � #FAH G.E NqwsGqEO&

*	\����� �	��
. ���
"�
� #FAH B*FP ���
"�
� #FAH G.EP ����
)�	��P �	��
�����	��P ������
"����P )����	�	�� ����@
��
��P ������	� *K .K 4P ������	� ��
��� 'P �����
��������&

[�]	����
/������� �^��
���. 7�" 4'K !�"
�� **K 7
��	���� ''K 2����
�� (*& ������
�
�������� ���
����� �����	
@
��� ��
)����	�
� ���
"�
�
� #FAH B*F � #FAH G.E ������	��� � ����
�	��� �
���	�	����& '��
�
��� ��
�	
�
 ��	���
���������� ������� ������	��
�
 �����	�	�� GHCDP NFO= FG�F?&

(�	�� �� ���	�" ���
�
� � ����
	������
��	@
	
� ������	� �������� �
	��
�� � �
��� ����	��
�
������� �
�� ���������		
�
 ��������� N,0O �

���
� �	�����
���	�" 
�
��		
���� �����	��&
������
��	��������� ����� �
��
���� ��������
���� �
�
�	�" �������� ���� ,0 N	�������K �	��@
�
��
��	� ���)���	OK ����
	������
��		
 ��	���K
�
�������
���� �
�� ���������& $	�����
���	�� ��@
����� 	� ��		�� ,0 
�
��
���	� �
���
�)���
�
��	
�K �
���
���" ���
"�
� qwsG.EK � ����� ����@
��	 -@��
������
����
 Nj|xuqCO �CK G�& �����
�uYhaW ������
���� ��	��������� ����� 	� 
�	
��
����
�����	
� ��"	��� N3R^UThaT^ qwsFAHO �B� ���
��	
�	�" ��
�	
���
��	��&

����
��� 	� �	)
������	
��� )�����
��	���@
�����" ����
�K �" ���
������ 	� �
��
���� ������ 	�
�����	
��� )����	�
�K �����
�����
���" ,0K �
@
��
�
 	�
�"
���
 ��������� ��
�
� �
�"
�K 
�	
��	@
	�� 	� ���
����� �����	
��� )����	�
� � �
�
���
��
�
������� �����	�" �
���	�	��& #�	�� 	���
���
 �
����	
K ��
 ������	� ��
��� ' ������ 	�

������������
� �����	
��� ���
"�
�� #FAH B*F=
�����	 N������	 'CO � ���
)����	 N������	 'GO �	@
�����
��K � �����
���	 N������	 'DO ����
���
��
������
�
����	
���	�� ��
�
 ���
��
���	�K 	
 ���@
�� �	�����
�� �����
���� ����
)�	��� �FK A�&

J��
"�
�� #FAH ������ 
��
�	
� �
�� � ����@
�
����� �	�
��		�" �
���	�	��= ��
� ����� )����	@
�
� �����
�����
�� ������������	
 ?A � ���" ,0&
.���� A? ���
"�
�
� #FAH ���
���� A 
�	
�	�"
)
�� NqwsC3GK qwsGqEK qwsGqCEK qwsGkDK
qwsB3FbAO 
�
��������� ������������	
 EA � ����@
��� ��
���	�)
������ �BK DK ?�& J��
"�
�� #FAH B*F
� #FAH G.E �������� 	���
��� �����	��� 
����	�@
���� �����
����� �����	����" ,0& ��
�"
���
���
��
��	�� �	�
���
���" ��
���� ��	�� 	� ������
@
���6�"�� "��������" �
���	�	�� 
�����������
)
	���
	���	
� �	����
���� ���
"�
�
� #FAH �
���
�������� ���	

����	�" ���	
��
���
�& $����@
�
��	�� ������� �
���	�	��K �
�
��� �
�
� �	�
��@
�
���� ������	�� )
��� ���
"�
�
� #FAHK 
�������
���
���	��& '��	
 �	���K ��� ������ 	� �����	
���

42 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



���
"�
�
� #FAH �� �
���	�	��K �
�
��� �
�
� ��@
�
���
���� � ������	� � �������� ���������		�"
������� N,.OK �
�
�
 ��
 � ���
������ �	�
���� ���
�	�����
��	�� ���
"�
�
� #FAH �
�
� ����	�����
)�����
��	��������� "������������� ,.K �����@
������ 	���������	�� ����	��& (�
��� �	�����
������������ ����
�	�� �	��
�����	��K �
�
���
����
 ���
���
�� � �
����� �
������	
� �������
���� ���
����	��&

#��
����� ������������
� �����	
��� )����	@
�
� �
��� ��
������ �
 ������	�� ��"�	�����=
��������	�� � ������	�K �����
�������� � �����@
��@����	�����K "��������� �
��)������K ���
���@
�������� ��"�	����&

(�	
\ �
]��� �����
�� ������
��	�� ����	��
������	
�K 
��������" �	��
�����	�	��� ��
���@
���� N������	� *K 4K .K �
�	��� �CHK ��
��	K {@���@
	���	OK � ������	
� ��
��� ' 	� ������
��������@
������ ��
����� ���
"�
�
� #FAH B*F � #FAH G.E&

9����� ������
��	��=
CO ������
���� ������������
� �����	
��� ���
@

"�
�
� #FAH B*F � #FAH G.E � ����
������ ������@
	
�K 
��������" �	��
�����	�	��� ��
�������K
������	
� ��
��� 'K � ����� ������	
�
�
�	�" ��@
����� ��� �
�
�� ������
"��������" ���
�
�P

GO ��
���� �
������	�� ��
����� ����
)�	��� �


�	
6�	�� � ���
"�
��� #FAH B*F � #FAH G.E � ���@
�
������ ������	
�@�	��
�����	�
�K ������	
�
@
�
�	�" ������� � ������	
� ��
��� ' ��� �
�
��
������
"��������" ���
�
�&

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

8�����
"��������� ������	�� ��
�
���� � �
@
�
��� �
��	��
����� s}g�3�CG 3`[YUSv N�QhY
qaWRTW K �������	��O � ��
�����	�� 
�������	�@
�� }sQg& ' ���
�� ���
���
���� ���"�
	����	��
������
��K �
�
��		�� ���
�
� ���)����	
� ������
N((( �00 �*'l(-(! K #
����OP � ���)��
����
���
��� � ���
�
������	�� ������
���� N���)��
@
��� ����� ��� ������ )���� �3haTZYd O � "�
������@
��	�� ������
�
� ����	�	��& 2������ ���
���

������
�� G ��& '�� �
��	����� �������	� 
�	
��@
����	
 "�
��������	
�
 3eb3eqU ������
�� ����	�@
	��& 0��������K ���
���
���� ��� ������
��	��
�������	
@�
�	
�
� �
��������
������= -''*K
�
����	
���	��K ���
�	�� 
��
���K 	�����	�� �
@
��	���� � CHH �'K �
	��	�� �
��	���� � DHH �'K
6�� �
��	����� A �'K ������
�� GH �'K ����
�� CH 5�&
*	���� ������������
� �����	
��� � ����	�� ����@
��	
� � ����
�	�" �
���	�	�� 	� �
����	
������@
	�� �
� ���
"�
�� #FAH B*F ��
�
���� ���
�
�
-''* �
 ����������� ���������	
� ���
�� ���
�@
	
�
 ���� � �
�������� �
 ���
�
� ��	��&

#��
���	�	�	�� ���
"�
�� #FAH B*F NCDA ��!OK
#FAH GqE NC?A ��!O ���� �����	
 ����
������	�
��
)���
�
� .& *& :��	
��� N$	����
� ��

���	�@
����
� "����K !�	��K #���
����� 1����
��O&

' ���
�� ���
���
���� ����
���� ��������=
���
���������������
	�� ��
��� Nkk3/OK
t3`qUF�BtGxK �
������� 	�����K ����
)�	�� 	�@
���� N�
����	���O AH ��b�� � ���
��"K ������	 * N��@
��	
� ������K HKC !O � ������	 4 N�
�
)��
� ������K
HKC !OK ��
��	& l����	K ���
)����	K �����
���	&
' ������
"��������" ���������	��" ���
���
����
���������
�
���		�� �����
�� CH �! ����
)�	���
� �
��K HKGL ! ���
���	
�
� ����
�
K HKC ! ����	
�
������K HKC ! �
�
)��
� ������& ' ���
�� ���� ��@

�
���
��	� -
����	 N�
�	��� �CHK BH ��b�� � ����@
��	 Q FKA ��b��OK � �
�
�����
���
� )
���K 8�����
NBHH ��b�� {@���	���	�O&

5�������� 
����	���	�� 
��������		�� �����@
���K 
�	
����� � )�����
�
������
� ��
��� �������K
�������" 	� �����
�������� ��
�����&

' ��
 �
���� �"
���= �����	� "�
��� N������	
'CO � GA ��P ���
)����	 N������	 'GO � GA ��P ��@
���
���	 N������	 'DO � GA ��P 	��
��	
��� ����
@
�� N������	 ##O � GA ��P ������� ��	�
��	�� N����@
��	 'AO � GA ��P ����
�� )
������ N������	 'EO �
AH ���P ���	�
������	 N������	 'CGO � GA ���P 	�@
�
��	
�� �����@���	
�����	
� ����
�� 	��������
�
�� � AH ��&

2�� ����
�
���	�� ������
�
� 	� �
���"	
���
���
���
 ���)��
�
�
 ������
�� 	�	
���� G ���
A �! �
��
��	
�
 �����
�� �
�
�� � HKC ! kk3/ �
"�
�
)
���K �
��� ������	�� "�
�
)
��� NCH ��	O
	�	
���� C ��� ������
��
�
 ���
��
���	� #FAH B*F
��� #FAH GqE& 8�����
�� 
�������� 	� CG � ��� F �.
�
 ����	
� ������K ����
���������� �
�	
� ����@
"�	�� ������
�
� �L�&

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

#�	�� 	��� ���
 �
����	
 ����	�� 	���
�
�	�"
�
� ������	
� ��
��� ' 	� )�����
��	���������
��������� 	�����
��	
�
 ��
���
�
���������	
�

��������� ����
)�	��� �F�& 0���� ������	
� ��
�@
�� ' �
��
��� �
������� �������	
��� ������� ���@
�
)�	��
� � �	����� ����	��	
� �
����	
��� � ���@
�
)�	���& 0
����	
 ����� �
�
������	
� ����	��
������	
� ��
��� ' 	� 
��	�6�	�� �
���
�
 ��	@
��
��K �
��
������ �
������� �������	
��� ����@
��� � �	����� ����	��	
� �
����	
��� � ����
)�	�@
��& '
 ���" ���" �"���" ������ ����
)�	��� N�����
�
���
 ����
)�	���K ����� ��������� 	� )
	� G ���@
���
� 5�������� � ����� ��������� 	� )
	� F �����@
�
� 5��������O ������	� �	���	�� ���������	
�
�
	��	������ ����
)�	��� ��� 
�	
����	
� ���
@
�
� ������ ������������� �
��
���	
 	��� ������@
	� �	���	�� ���������	
� �
	��	������ ��� ����@
�� ����
)�	��� 	� )
	� �
��
�
�
 �����	�	�� ���
GK ��� � F ������
� 5�������� N* � FKH?P * � CFKF �

�@
�������		
P � � HKHHCO N���& CO&

Ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ ðåãóëÿöèÿ àêòèâíîñòè èçîôåðìåíòîâ öèòîõðîìîâ Ð450 3À4 è Ð450 2Ñ9 âèòàìèíàìè è ïðèðîäíûìè ñîåäèíåíèÿìè

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 43

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ

���) *) ����F��� P��F���> �������� ��S ���J��
��J�� ������
K����� � ����� ?�� �������
��� ��P���� ?����� �� K��� ?�����
CT�TAT
����
��TW�
����?�



l���� 
����
�K 	���
�
�	�� �
��
������	
� ��
��� ' 
�������� ���@
���������� �	����
� ����	�� 	� ��@
����	
 �	���	�� ���������	
� �
	@
��	������ ����
)�	���&

. ����� ��������� ����	�� ��@
����
��		�" ,0 	� �����	
��� ���
@

"�
�
� #FAH B*F � #FAH G.E ���� ��
����	� �����@
����	�� � �������" ������
�b���
"�
� #FAH B*F �
������
�b���
"�
� #FAH G.E& 8�����
"���������
�
�"
�� ����������	� ��� ������
��	�� )��@
��	�@�
������	�" �����
�������� ���������� ���
@
�
� �
���������	
��� �E�CG�& 0�� ��
����	�� ����@
��
"��������" ���������	�
� ���� ���
���
��	�
���"�
	����	�� ������
��K �
�
��		�� ���
�
�
���)����	
� ������ N���& GO&

l���� �����	�� ������
�� ����� ��� �����
@
�����= ��	�����������K �
��
�	
��� ���
���� � �
@
���
	����	
� ��� ���������	
� ������K 	����� ��@
�
��� �
�K 6��
��� ������
	 ���
��" �
��	����
�K
��
��
�� ��
����	�� �
��)������ ������
�
� ���
	�	
���
��
���
��	�� ��� ���
��������� ��
�
@
�������" 
�����
�&

(�
��		
���� ������
"��������" ��	�
�
� 	�

�	
�� ���
"�
�
� #FAH �������� ���
���
��	�� 	�@
	
���
��
���
��		�" ������
�
� � �
�
��� 	�	
@
������ �
�
�� � ������	
�
�
�	
�
 �������� ���
@
���������������
	�� ��
���� Nkk3/O ��� �
��@
6�	�� �
���������	
��� �	�����& 0�� �
��)������
�
���"	
��� �����	�" ���)��
��" ������
�
� HKC !
kk3/b3` � "�
�
)
��� � �
����
���� ������@
	��� � ������	
�
�
�	
� ������
 ���
"�
��
#FAH B*F 	���������� ����
� ���������
�	�� ��@
��	
� ������
	
� ����
 ������
�
� � ���
�&
kk3/b3`bsFAH ������
�� ������
�����	� ��� 	�@
	���	�� ���
�
���	�" �
������� )����	�� 	� ����@
��
�& 8))�����	
��� �������� � ����	�� �������
@
�
�b�	�����
�
� 
��	����� �
 ������
"�������
�
�����	
��� ���
�����
��		
�
 	� ������
�� )��@
��	��& 2�� ��
�
 ���������
���� ���
�	�� �
� �
�@
���	
���	�� ���
"�
�� #FAH B*F ��� #FAH G.E � �
@

��������� �
 �"��
�= oWMB M C� 	 oWMG&

2�� ������
��	�� ������
�	����������" "����@
�������� ���
���
�� �
��������	�� 
������ ����@
��
�
�K ���������
���� � �
�
��� ����
�
�����@
���
������ � �
��������
���������
�
 �	�����
N�������	
@�
�	
�
� � ��))���	�����	
� ���
���@
	
� �
��������
������O& .
������� �

�������
�@
��" )
�� ���
"�
�
� #FAH �������� �
������		
�
�
��6�	�� ������������
�
 �
�� ��� �
	��
���
�@
�
� 	������	��K � �	�����
�� 	� ����	��� ���
�	����� ���������	�� ������
�� �
�
� �L�&

1��
 ��
����	
 ����	�����	
� ������
��	��
����	�� ������	
� ��
��� ' N'CK 'G � 'DO � �
	��	@
������ BHH ��! 	� ������
"�������
� �������
����
)�	��� � ���
"�
�
� #FAH B*F N���& BO&

#��
)����	 N������	 'GO 	���
��� �))�����	

�
������� �����
�������� ����
)�	��� � ���
"�
@
�
� #FAH B*F&

��������		�� ���
����� ������������
�
 �����
���
"�
�� #FAH �
��� ����
���� ��� � �	���	��
��
�
��� �����
����� ,0K ��� � � ��������� )��@

��	�����	
�
 ����
������
��	�� �
������
�& 8�


�
��		
 ���	
 � ��
��� ������	�� �
	���		
�
���������� 
�������		
� )
��� ���
"�
�� #FAH&

0�
����	
 ������
��	�� ����	�� ������	
�@�	@
��
�����	�
� N������	 .K ������	 * � ������	 4O 	�
������������
� �����	
��� ���
"�
�� #FAH B*F
�LK CB�& l�� ��� �
����	
���	�� ���� ���
"�
�� #FAH
�������� 
�	
�	
� ������� � �������� � �
��
�
���@
���� ��	����
��	��� *�- N*�- � �����	�� )
���
����
�
��O �CF�K ��������K ��
�������� �	��
���@
��	�	�� ��
�����K �
�
� ������ 	� ��������������
)
	���� ��
�
 ���
��
���	�& ' ������
"��������"
�������" ��� �
����	
���	�� ���
"�
�
� #FAH ���@
�� ��	����
���� �����	�� )
��� ����
�
��K � �
�@
	
 
������ ����	�� �������@��
�
6�� *�- 	�
������
�������& *	��
�����	�� �	����� 
�
��	�
*�-K ��� ��� �������� �
�
6���� ����
�
�	�" ��@
�����
�& 1��
 ������
��	
 ����� ����	�� 	� ����@
��
"�������
� �
����	
���	�� ���
"�
�� #FAH B*F
������	
�
�
�	
�
 �������� ��
��	�K ������		
�

�
������� -
����	K �
��������
 �
�	��� �CH � ��@
����	 4 �CAK CD�&

' ����
������ ������	
� *K .K 4K ��
��	�K -
��@
��	� �
����	
���	�� ���
"�
�� #FAH B*F � #FAH G.E
��
������ �
��� �))�����	
& *��
���	
��� ����
�� �
������
	� �
	��	������ HKHB�C �! ����
���
�� ��@
�
�	�� �
����	
������	�� ��� N������
"���������
���	��O ���
"�
�� #FAH B*F& ' ����
������ ����
)�@
	��� � �����	
�
 �
������� ���
"�
�� #FAH B*F �
����� 	���������� �
�� ������������
�
 �
��K �����@
�������
���� 
� ������
�������� �
 
�	
6�	�� �
����
)�	��
 � ����
���
���� �������� ���
���@
	
�
� ����
��= CBA � CH � � CAA � ? �K �

��������	@
	
& ' ������� �
���
 ���
"�
� #FAH B*FK ����
)�	��
���� 
������	�� ���
�	
�
 ������������
�
 �
�� 	�
CGL � CH �& ��
�"
���
 
������� �
	��	�����
	@
	
@�������
� ����	�� ������	
� .K * � 4 	� ���
@
"�
�� #FAH �C?�&

44 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Å. Â. Øèõ, À. À. Ìàõîâà, Â. Â. Øóìÿíöåâà, Î. À. Äåìèäîâà

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ

���) ,) _�
��������
 ?���� ������
����������N ��� 
��?��
������� � �Q�����N ������>N Q���
�����V D Y ,,&7`&-`4AO@
M
Aa C Y ,,&7`&-`4AO@ M
A b 
�����L �� �@LM ��	a M Y
,,&7`&-`4AO@ M
A b �� �@LM ��	L P�
�� �����K���� ,ca AY
,,&7`&-`4AO@ M
A b ����K�����L de �@LM ��	a O Y ,,&7`&-`4AO@
M
A b de �@LM ��	L P�
�� ,ca E Y ,,&7`&-`4AO@ M
A b ?����
������L 4d �@LM ��	a H Y ,,&7`&-`4AO@ M
A b 4d �@LM ��	L
P�
�� ,cB f��F���> ��?��
�� 
���� g��
 ���� �������
����
����T?�T��P���ST�����

���) +) �N��� Q���
����L ?���F������ ��
��
��� 
��K���
��S ?�F�
�B D Y N���������>�
��S Q���
��� ��������>L C Y ���K�
���S ���
��F�S Q���
���L M Y ��?�����
�� ��S Q����

���



'�����	�@�	��
�����	�� 	� �	����� �))�����@
	
��� ������
�������� ���
"�
�� #FAH B*F � #FAH G.E
�
 
�	
6�	�� � �
������
 ����
)�	��
 �LK CL�&

'���	�� ������� � �	��
�����	���� ��
�������
	� ������
�
����	
���	�� ���
"�
�� #FAH B*F ����@
������	
 	� ���
	�� F&

{@���	���	K ������	
�
�
�	
� �������
K ��@
���	
 ���
���
���� � �������� ��
�
������� �����@
	
� �
����� ��� �
������� ������	�" �
��
�	��&
$�����
��	���� �
����	� �))�����	
��� {@���	�@
��	� � 
������	�� �
����	�	
��� � �������� � �
��@
6�	�� ��������
		�" �
��
�	
���� 
���	���� ��@
�
���� �CEK GH�& '���	�� {@���	���	� 	� ���
"�
�
#FAH B*F ������
���� ����� �
 ����������� ������
@
�
����	
���	�� ���
"�
�� #FAH B*F& ' ������
	�
�
	��	������ CLD�B?G ��! {@���	���	 	� 
����@
��� ����	�� 	� ���
�	�� �
�K �

�������
���� ��
@
����
 oWMB M C� 	 oWMG& ��
�"
���
 
�������K ��
 �
����
������ {@���	���	� NCLD ��!O ����
)�	��
����� ��
������ �
������	�� ��
�����= ���������
@
���� �������������� �
�K ����	���� � ��������	��@
�� ��� {@���	���	�= CGA�CH �&

ÂÛÂÎÄÛ

' ���� ���������	����	�" � ���	������" �����@
�
��	�� ��
���
	�����
��	� �
��
�	
��� ������@
	
� � ����
�	�" �
���	�	�� ����
���� � ��������
������� ���
����� ��
�
��� ��
���	�)
������ �
������		
��� )�����
�
������
�
 �))���� �����@
����		�" ������� �
��� ����	�	�� �����	
��� )��@
��	�
� �����
����� ���	
��
���
�K � �
� ����� ���@
���� ���
"�
�
� #FAH& 1�
�
������� �����	�� �
@
���	�	��K ����������		�� ��� ������	���K ��� � ��@
���� ���������� ��� ��
��	K �
�	��� �CHK �������@
��� ��
�� �
��
�	
���K �����
����	�		
��� � ����
@
��K ���
���	
���K �
����
�	
� ��
��		
��� � ��
���@
�
 � 
���	���
 ���
���� 	���
��� ����
 ����������
� �
���� �
������	
� ������� ���
�
 ���� ���
����@
	��& 0���������		�� � ������ ���������	����	��
��		�� �
��
���� 
����	��� �
��6�	�� �))�����@

	
��� �
������	
� ������� ��� ������	�� � 	�� �	@
��
�����	�
� �� ���� ����	�	�� �����
����� �����@
	����" ���
��	��������" ,0 �
��� ����	�� 	� ��@
���	
��� ��
)����	�
� ������� ���
"�
�� #FAH&
J����

����	�� �������������� ��
��	�� �
��
�@
	
��� ����	�� ����
�	�" �	��
�����	�
� 	� �����@
	
��� ������� ���
"�
�
� #FAH � ���	���K ��
 
�@
��
�� ����������� �
��� 6��
�
�
 ���
���
��	��
��
� ��
��� ,0&

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ

1. Äåäîâ ÈÈ, Òþëüïàêîâ ÀÍ, ×åõîíèí ÂÏ, Áàêëàóøåâ ÂÏ, Àð÷à-
êîâ ÀÈ, Ìîøêîâñêèé ÑÀ. Ïåðñîíàëèçèðîâàííàÿ ìåäèöèíà: ñî-
âðåìåííîå ñîñòîÿíèå è ïåðñïåêòèâû. Âåñòíèê ÐÀÌÍ 2012; (12):
4–12.

2. Zanger U, Schwab M. Cytochrome P450 enzymes in drug metabo-
lism: Regulation of gene expression, enzyme activities, and impact
of genetic variation. Pharmacol Ther. 2013; 138: 103–41.

3. Baj-Rossi C, De Micheli G, Carrara S. P450-based nano-biosensors
for personalized medicine. In: Serra A, ed. Biosensors for Health,
Environment and Biosecurity. Vienna: InTech Publisher; 2011.
P. 448–82.

4. Makhova AA, Shumyantseva VV, Shich EV, Bulko TV, Kukes VG, Si-
zova OS, Ramenskaya GV, Usanov SA, Archakov AI. Electro analy-
sis of cytochrome P450 3A4 catalytic properties with nanostructu-
red electrodes: The influence of vitamins B group on diclofenac
metabolism. BioNanoScience 2011; (1): 46–52.

5. Shumyantseva VV, Shich EV, Makhova AA, Bulko TV, Kukes VG, Si-
zova OS, Ramenskaya GV, Usanov SA, Archakov AI. The influence
of B group vitamins on monooxygenase activity of cytochrome
P450 3A4: pharmacokinetics and electro analysis of the catalytic
properties. Biochemistry Supplement series B: Biomedical Che-
mistry 2012; (6): 87–93.

6. Guengerich FP. Cytochrome P450 and Chemical Toxicology. Chem
Rev Toxicol. 2008; 21: 194–204.

7. Lewis DFV. Guide to Cytochrome P450. Structure and function.
London and New York; 2001.

8. Shumyantseva VV, Makhova AA, Bulko TV, Shich EV, Kukes VG,
Usanov SA, Archakov AI. Role of antioxidants in electro catalysis of
cytochrome P450 3A4. Biochemistry Supplement series B: Biome-
dical Chemistry 2013; (7): 159–63.

9. Shumyantseva VV, Bulko TV, Rudakov YuO, Kuznetsova GP, Sa-
menkova NF, Lisitsa AV, Karuzina II, Archakov AI. Electrochemical
properties of cytochroms P450 using nanostructured electrodes:
direct electron transfer and electrocatalysis. J Inorg Biochem
2007; 101: 859–65.

10. Shumyantseva VV, Bulko TV, Suprun EV, Chalenko YaM, Vagin MYu,
Rudakov YuO, Shatskaya MA, Archakov AI. Electrochemical investi-
gations of cytochromes P450. Biochem Biophys Acta, Proteins and
Proteomics 2011; 1814: 94–101.

11. Shumyantseva VV, Suprun EV, Bulko TV, Dobrinina OV, Archakov AI.
Sensor systems for medical application based on hemoproteins
and nanocomposite materials. Biochemistry Supplement Series B:
Biomedical Chemistry 2010; 41: 25–36.

12. Shumyantseva VV, Bulko TV, Kuzikov AV, Shich EV, Makhova AA,
Archakov AI. Cytochrome P450 enzymes and electrochemistry:
crosstalk with electrodes as redox partners and electron sources.
Advances in Experimental Medicine and Biology 2015; 851: 229–46.

13. Øóìÿíöåâà ÂÂ, Ìàõîâà ÀÀ, Øèõ ÅÂ, Áóëêî ÒÀ, Êóçèêîâ ÀÂ, Êó-
êåñ ÂÃ, Óñàíîâ ÑÀ, Àð÷àêîâ ÀÈ. Âëèÿíèå àíòèîêñèäàíòîâ íà
ýëåêòðîêàòàëèòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü öèòîõðîìà Ð450 3À4. Áèî-
ìåäèöèíñêàÿ õèìèÿ 2014; 60(2): 224–34.

14. Archakov AI, Bachmanova GI. Cytochrome P450 and Active Oxygen.
London: Taylor and Francis; 1990.

15. Øóìÿíöåâà ÂÂ, Øèõ ÅÂ, Ìàõîâà ÀÀ, Áóëêî ÒÀ, Áåðíõàðäò Ð, Êó-
çèêîâ ÀÂ, Êóêåñ ÂÃ, Àð÷àêîâ ÀÈ. Òàóðèí êàê ìîäóëÿòîð êàòàëè-
òè÷åñêîé àêòèâíîñòè öèòîõðîìà Ð450 3À4. Áèîõèìèÿ 2015;
80(3): 439–48.

16. Øóìÿíöåâà ÂÂ, Øèõ ÅÂ, Ìàõîâà ÀÀ, Áóëêî ÒÀ, Ñóïðóí ÅÂ. Âëèÿ-
íèå Êóäåñàíà íà öèòîõðîì Ð450 3À4: èññëåäîâàíèå ýëåêòðîõè-
ìè÷åñêèìè ìåòîäàìè. Âðà÷ 2013; (4): 40–4.

Ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ ðåãóëÿöèÿ àêòèâíîñòè èçîôåðìåíòîâ öèòîõðîìîâ Ð450 3À4 è Ð450 2Ñ9 âèòàìèíàìè è ïðèðîäíûìè ñîåäèíåíèÿìè

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 45

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ

���) -) _�
��������
 ?���� ������
����������N ��� 
��?��
������� � �Q�����N ������>N Q���
�����V D Y ,,&7`&-`4AO@
M
Aa CY,,&7`&-`4AO@ M
A b �����K����,ca MY,,&7`&-`4AO@
M
A b ��
���� � �=3* ZL @LM ��	a A Y ,,&7`&-`4AO@
M
A b 
����� �;)+5L @L@O ��	a O Y ,,&7`&-`4AO@ M
A b ���

���� 
 �=3* &L @LD ��	a E Y ,,&7`&-`4AO@ M
A b ��
���� h
�=3* iL @LD ��	B f��F���> ��?��
�� 
���� g��
 ���� ��������

�������T?�T��P���ST�����



17. Shumyantseva VV, Makhova AA, Bulko TV, Kuzikov AV, Shich EV,
Suprun EV, Kukes VG, Usanov SA, Archakov AI. The dose-dependent
influence of antioxidant vitamins on elrctrochemically-driven cytoch-
rome P450 catalysis. Oxid Antioxid Med Sci. 2013; (10): 413–5.

18. Shich EV, Shumyantseva VV, Makhova AA, Bulko TV, Kukes VG,
Usanov SA, Archakov AI. Electrocatalytic cycle of P450 cytochro-
mes: the protective and stimulating roles of antioxidants. RSC Ad-
vances 2015; 5: 71306–13.

19. Fillmore N, Lopaschuk GD. Targeting mitochondrial oxidative me-
tabolism as an approach to treat heart failure. Biochim Biophys
Acta 2013; 1833: 857–65.

20. Zambrano S, Blanca A, Ruiz-Armenta M, Miguel-Carrasco J, Areva-
lo M, Vazquez M, Mate A, Vazquez C. L-Carnitine protects against
arterial hypertension-related cardiac fibrosis through modulation
of PPAR-g expression. Biochem Pharmacol. 2013; 85: 937–44.

ÎÁ ÀÂÒÎÐÀÕ

Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå «Íàó÷íûé öåíòð ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ»
Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè. Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, 127051, Ìîñêâà, Ïåòðîâñêèé áóëüâàð, 8, ñòð. 2.
Øèõ Åâãåíèÿ Âàëåðüåâíà. Âåäóùèé íàó÷íûé ñîòðóäíèê Öåíòðà êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè, ä-ð ìåä. íàóê, ïðîô.
Äåìèäîâà Îëüãà Àëåêñàíäðîâíà. Íàó÷íûé ñîòðóäíèê Öåíòðà êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè, êàíä. ôàðì. íàóê.

Ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå îáðàçîâàòåëüíîå ó÷ðåæäåíèå âûñøåãî ïðîôåññèîíàëüíîãî îáðàçîâàíèÿ
Ïåðâûé Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè.
Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, 119991, Ìîñêâà, Òðóáåöêàÿ óëèöà, 8, ñòð. 2.
Ìàõîâà Àííà Àëåêñàíäðîâíà. Àññèñòåíò êàôåäðû êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè è ïðîïåäåâòèêè âíóòðåííèõ áîëåçíåé, êàíä. ìåä. íàóê.

Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå íàó÷íîå ó÷ðåæäåíèå «Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé èíñòèòóò áèîìåäèöèíñêîé õèìèè
èì. Â. Í. Îðåõîâè÷à». Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, 119121, Ìîñêâà, Ïîãîäèíñêàÿ óëèöà, 10, ñòð. 8.
Øóìÿíöåâà Âèêòîðèÿ Âàñèëüåâíà. Çàâåäóþùèé ëàáîðàòîðèåé áèîýëåêòðîõèìèè, ä-ð áèîë. íàóê.

ÀÄÐÅÑ ÄËß ÏÅÐÅÏÈÑÊÈ

Äåìèäîâà Îëüãà Àëåêñàíäðîâíà; olga.demidova25@mail.ru

:LWTXWSROR`PSWOYT@`NOWKPRQYR3YKL@YWSKPVPKaYR3YSaKRSLTRX@Y:u1{YsWu
WQDY�u1{Y0S~YPIR@QdaX@IYMaYVPKWXPQIYWQDYQWKNTWOYSRX:RNQDI

@�YV�YI?=f?CZYW�YW�YXJf?4HJGZYV�YV�YI?5eFJ6A>8HJBK R�YW�YD8e=74HJC

C oWXW_SU�g[S[W�/`XeW[S_p�idZ[T[`[TYd
�ghTWd[TmTh�qWd[_W�mY_�Q]^W_[�QVSU`S[TYd�Ym�rWXThTdSU�s_YX`h[Z 

Ym�[aW�rTdTZ[_p�Ym�tWSU[a�Ym�[aW�u`ZZTSd�oWXW_S[TYdK�CG?HACK�rYZhYnK�u`ZZTS
G i&�r&�gWhaWdYV�oT_Z[�rYZhYn�g[S[W�rWXThSU��dTVW_ZT[pK�CCEEECK�rYZhYnK�u`ZZTS

B oWXW_SU�g[S[W�/`XeW[S_p�ghTWd[TmTh�idZ[T[`[TYd
�j&�z&�x_WyaYVTha�ghTWd[TmTh�uWZWS_ha�idZ[T[`[W�Ym�/TYRWXThSU�qaWRTZ[_p K

CCECGCK�rYZhYnK�u`ZZTS

W;>A9JBA. �aW TdmU`WdhW Ym VT[SRTdZ nT[a Sd[TY]TXSd[ ^_Y^W_[TWZ NVT[SRTdZ 3K QK qOK / VT[SRTdZ N/CK /GK /DO SdX VT[SRTd@UTyW Z`vZ[SdhWZ
NhYWd~pRW �CHK [S`_TdW SdX {@hS_dT[TdWO Yd [aW Wd~pRWZ Ym [aW mT_Z[ ^aSZW Ym ]WdYvTY[Th RW[SvYUTZR � hp[Yha_YRWZ sFAH B3F SdX
sFAH GqE aSZ vWWd Z[`XTWX& �aW W]^W_TRWd[Z nT[a TdmY_RWX VYU`d[WW_Z aSVW ZaYnd [aS[ / VT[SRTdZ hSd ZaY_[Wd [aW X`_S[TYd Ym
dYdZ[W_YTXSU Sd[T@TdmUSRRS[Y_p X_`e XThUYmWdSh [aW_S^p SdX _WX`hW [aW XSTUp dWWX mY_ T[& �aW ^YZT[TVW WmmWh[ Ym / VT[SRTdZ Td _WX`hTde
[aW ^STd ZpdX_YRWK ZaY_[WdTde [aW X`_S[TYd Ym [aW_S^p SdX _WX`hTde [aW dWWX mY_ XSTUp Td[SyW Ym XThUYmWdSh& saS_RShYXpdSRTh SdX
^aS_RShYyTdW[Th XS[S aSVW vWWd hYdmT_RWX vp WUWh[_YhaWRThSU [WZ[Z Ym WUWh[_YhS[SUp[Th Sh[TVT[p Ym hp[Yha_YRW sFAH B3F NqwsB3FO&
QUWh[_YhaWRThSU S^^_YSha [Y [aW Z[`Xp Ym hS[SUp[Th Sh[TVT[p Ym hp[Yha_YRW sFAH SdX [aW TR^Sh[ Ym VT[SRTdZ SdX dS[`_SU hYR^Y`dXZ Yd
WUWh[_YhS[SUpZTZ TZ Sd Shh`_S[W SdX WmmWh[TVW [Y`ha@ZWdZT[TVW RW[aYX SUUYnTde [Y `ZW UYn hYdhWd[_S[TYdZ Ym ^_Y[WTd S[ Sd WUWh[_YXW
NCH�CA RYUbWUWh[_YXWOK [Y hYdX`h[ [aW SdSUpZTZ nT[aY`[ `ZTde ^_Y[WTd ^ST_Z Nhp[Yha_YRW /AK z3kst@XW^WdXWd[ _WX`h[SZWO SdX [Y
TXWd[Tmp [aW Td[W_Sh[TYd Ym X_`eZ Td ^_WhUTdThSU Z[`XTWZ& �aWd hYR^S_Tde [aW TdmU`WdhW Ym / VT[SRTdZ N/CK /GK /DO Td [aW ZSRW hYdhWd[_S@
[TYd NBHH ìrO ShhY_XTde [Y [aW WUWh[_YhaWRThSU SdSUpZTZK _TvYmUSVTd NVT[SRTd /GO TZ RYZ[ WmmWh[TVWUp TdaTvT[Z [aW Td[W_Sh[TYd Ym
XThUYmWdSh nT[a hp[Yha_YRW sFAH B3F& jT[SRTd@UTyW Z`vZ[SdhW [S`_TdW nT[a Sd[TY]TXSd[ ^_Y^W_[TWZ SdX Sd[TY]TXSd[ VT[SRTdZ Z[TR`US[WX
WUWh[_YhaWRThSU _WX`h[TYd Ym hp[Yha_YRWZ sFAH B3F SdX sFAH GqE& �aW Yv[STdWX XS[S hYdmT_R [aS[ T[ TZ ^YZZTvUW [aS[ [aW TdmU`WdhW Ym
VT[SRTdZ Yd hp[Yha_YRWZ #FAH B*F NqwsB3FO � #FAH G.E NqwsGqEO SUUYnZ [Y _We`US[W ^aS_RShYyTdW[Th ^S_SRW[W_Z SdX [aW
^aS_RShYXpdSRTh WmmWh[ Td[WdZT[p&

c8F g497>. hp[Yha_YRW sFAH GqEP hp[Yha_YRW sFAH B3FP XThUYmWdShP Sd[TY]TXSd[ZP WUWh[_YhaWRTZ[_pP Wd~pRW WUWh[_YXWZP 3K qK Q VT[S@
RTdZP / VT[SRTdZP Td[W_Sh[TYd&

349 B=AJA=46. gaTya QjK rSyaYVS 33K ga`RpSd[ZWVS jjK kWRTXYVS x3& saS_RShYUYeThSU _We`US[TYd Ym [aW Sh[TVT[p Ym hp[Yha_YRW
sFAH B3F SdX sFAH GqE TZYWd~pRWZ vp VT[SRTdZ SdX dS[`_SU hYR^Y`dXZ& �aW /`UUW[Td Ym [aW ghTWd[TmTh qWd[_W mY_ Q]^W_[ QVSU`S[TYd Ym
rWXThTdSU s_YX`h[Z GHCDP NFO= FG�F?&

REFERENCES

1. Dedov II, Tyulpakov AN, Chekhonin VP, Baklaushev VP, Archa-
kov AI, Moshkovsky SA. Personalized medicine: current situation
and prospects. Vestnik RAMN 2012; (12): 4–12 (in Russian).

2. Zanger U, Schwab M. Cytochrome P450 enzymes in drug metabo-
lism: Regulation of gene expression, enzyme activities, and impact
of genetic variation. Pharmacol Ther. 2013; 138: 103–41.

3. Baj-Rossi C, De Micheli G, Carrara S. P450-based nano-biosensors
for personalized medicine. In: Serra A, ed. Biosensors for Health,
Environment and Biosecurity. Vienna: InTech Publisher; 2011.
P. 448–82.

46 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Å. Â. Øèõ, À. À. Ìàõîâà, Â. Â. Øóìÿíöåâà, Î. À. Äåìèäîâà

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



4. Makhova AA, Shumyantseva VV, Shich EV, Bulko TV, Kukes VG, Si-
zova OS, Ramenskaya GV, Usanov SA, Archakov AI. Electro analy-
sis of cytochrome P450 3A4 catalytic properties with nanostructu-
red electrodes: The influence of vitamins B group on diclofenac
metabolism. BioNanoScience 2011; (1): 46–52.

5. Shumyantseva VV, Shich EV, Makhova AA, Bulko TV, Kukes VG, Si-
zova OS, Ramenskaya GV, Usanov SA, Archakov AI. The influence
of B group vitamins on monooxygenase activity of cytochrome
P450 3A4: pharmacokinetics and electro analysis of the catalytic
properties. Biochemistry Supplement series B: Biomedical Che-
mistry 2012; (6): 87–93.

6. Guengerich FP. Cytochrome P450 and Chemical Toxicology. Chem
Rev Toxicol. 2008; 21: 194–204.

7. Lewis DFV. Guide to Cytochrome P450. Structure and function.
London and New York; 2001.

8. Shumyantseva VV, Makhova AA, Bulko TV, Shich EV, Kukes VG,
Usanov SA, Archakov AI. Role of antioxidants in electro catalysis of
cytochrome P450 3A4. Biochemistry Supplement series B: Biome-
dical Chemistry 2013; (7): 159–63.

9. Shumyantseva VV, Bulko TV, Rudakov YuO, Kuznetsova GP, Sa-
menkova NF, Lisitsa AV, Karuzina II, Archakov AI. Electrochemical
properties of cytochroms P450 using nanostructured electrodes:
direct electron transfer and electrocatalysis. J Inorg Biochem
2007; 101: 859–65.

10. Shumyantseva VV, Bulko TV, Suprun EV, Chalenko YaM, Vagin MYu,
Rudakov YuO, Shatskaya MA, Archakov AI. Electrochemical investi-
gations of cytochromes P450. Biochem Biophys Acta, Proteins and
Proteomics 2011; 1814: 94–101.

11. Shumyantseva VV, Suprun EV, Bulko TV, Dobrinina OV, Archakov AI.
Sensor systems for medical application based on hemoproteins and
nanocomposite materials. Biochemistry Supplement Series B: Bio-
medical Chemistry 2010; 41: 25–36.

12. Shumyantseva VV, Bulko TV, Kuzikov AV, Shich EV, Makhova AA, Arc-
hakov AI. Cytochrome P450 enzymes and electrochemistry: cros-
stalk with electrodes as redox partners and electron sources. Advan-
ces in Experimental Medicine and Biology 2015; 851: 229–46.

13. Shumyantseva VV, Makhova AA, Shikh EV, Bulko TA, Kuzikov AV, Ku-
kes VG, Usanov SA, Archakov AI. Effect of antioxidants on the elect-
rocatalytic activity of cytochrome P450 3A4. Biomeditsinskaya hi-
miya 2014; 60(2): 224–34 (in Russian).

14. Archakov AI, Bachmanova GI. Cytochrome P450 and Active Oxygen.
London: Taylor and Francis; 1990.

15. Shumyantseva VV, Shikh EV, Makhova AA, Bulko TA, Bernhardt P,
Kuzikov AV, Kukes VG, Archakov AI. Taurine as a modulator of the ca-
talytic activity of cytochrome P450 3A4. Biohimiya 2015; 80(3):
439–48 (in Russian).

16. Shumyantseva VV, Shikh EV, Makhova AA, Bulko TA, Suprun EV. Inf-
luence of Kudesan on cytochrome P450 3A4: a study of electroche-
mical methods. Vrach 2013; (4): 40–4 (in Russian).

17. Shumyantseva VV, Makhova AA, Bulko TV, Kuzikov AV, Shich EV,
Suprun EV, Kukes VG, Usanov SA, Archakov AI. The dose-dependent
influence of antioxidant vitamins on elrctrochemically-driven cytoch-
rome P450 catalysis. Oxid Antioxid Med Sci. 2013; (10): 413–5.

18. Shich EV, Shumyantseva VV, Makhova AA, Bulko TV, Kukes VG, Usa-
nov SA, Archakov AI. Electrocatalytic cycle of P450 cytochromes: the
protective and stimulating roles of antioxidants. RSC Advances 2015;
5: 71306–13.

19. Fillmore N, Lopaschuk GD. Targeting mitochondrial oxidative meta-
bolism as an approach to treat heart failure. Biochim Biophys Acta
2013; 1833: 857–65.

20. Zambrano S, Blanca A, Ruiz-Armenta M, Miguel-Carrasco J, Areva-
lo M, Vazquez M, Mate A, Vazquez C. L-Carnitine protects against ar-
terial hypertension-related cardiac fibrosis through modulation of
PPAR-g expression. Biochem Pharmacol. 2013; 85: 937–44.

AUTHORS

Federal State Budgetary Institution «Scientific Centre for Expert Evaluation of Medicinal Products» of the Ministry of Health of the Russian
Federation, Petrovsky boulevard 8, bld. 2, Moscow 127051, Russian Federation.
Shikh EV. Leading researcher of Clinical Pharmacology Centre. Doctor of Medical Sciences, professor.
Demidova OA. Researcher of the Clinical Pharmacology Centre. Candidate of Pharmaceutical Sciences.

I. M. Sechenov First Moscow State Medical University, Trubetskaya street 8, bld. 2, Moscow 119991, Russian Federation.
Makhova AA. Assistant of the Department of Clinical Pharmacology and Internal Medicine Propaedeutics. Candidate of Medical Sciences.

Federal State Budgetary Scientific Institution «V. N. Orekhovich Scientific Research Institute of Biomedical Chemistry»,
Pogodinskaya street 10, bld. 8, Moscow 119121, Russian Federation.
Shumyantseva VV. Head of the Laboratory of bioelectrochemistry. Doctor of Biological Sciences.

Ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ ðåãóëÿöèÿ àêòèâíîñòè èçîôåðìåíòîâ öèòîõðîìîâ Ð450 3À4 è Ð450 2Ñ9 âèòàìèíàìè è ïðèðîäíûìè ñîåäèíåíèÿìè

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 47

Ä
Î

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ê
Ë

È
Í

È
×

Å
Ñ

Ê
Î

Å
È

Ç
Ó

×
Å

Í
È

Å
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



I�-(,,4-l$'�*'l(#('K�GHCD

:2-�DCA&BG

Âçàèìîäåéñòâèå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ
ëåêàðñòâåííûõ ðàñòèòåëüíûõ ïðåïàðàòîâ

ñ äðóãèìè ôàðìàêîòåðàïåâòè÷åñêèìè ëåêàðñòâåííûìè ñðåäñòâàìè

!�Y �Y}�jZYY �Y#�Y[�	
��YZY��Y&�Y"������
ZY!�Y&�Y$����


��������	
���
�
�������		
��������	
��
������	��
���
�	�����	����������������������������	��
�
������	�	�� 

!�	���������������

"��	�	���#
������
�����������K�CG?HACK�!
����K�#
����

�
�
 > ?��
�?��� CAB@MBC@DE �B ����>
� � ?�F�
� CDBDDBC@DE �B

���\��.0�
����	 �	���� ��		�" 	�
�	
� �������
�� 
 ���
������" ���	������" ������
��	��K ������������
���" 
 �
�K
��
 ��
�
������� �����	�� �������� 	��
�
��" ���������		�" ���������	�" ��������
� ����	��� �))�����	
��� � ���
@
���	
��� ���������		�" ��������
� ������	�" )�����
�
�������" ��
�� ��� �" �
�����	
� �����	�	��& #����
���	�
���� �����
�������� ����
 ��
�
������� �����	��� ���������� ���������		�" ���������	�" ��������
� � ���������	@
	�" ��������
� ��	��������
�
 ��
��"
���	��& 0
����	
K ��
 ���������		�� ���������	�� ��������� 
�������� �
����@
����� 	� )�����
��	����
 ���������		�" ��������
� ��	��������
�
 ��
��"
���	�� ��� �" �
�����	
� �����	�	��& 8�

�
��� ����
���� ��� � �
��6�	�� �))�����	
��� � ���
���	
��� ����	��K ��� � � �������� 	���������	�" �������& 0
@
����	� 	�
�"
���
��� 
	�)������ ������
� � �	���
����" �
 �����	�	�� ���������		�" ���������	�" ��������
�K ���@
��6�		�" � #
���� ��� ������	��
�
 �����	�	��K 
��������� �" ���
���	
���&

*	\����� �	��
.)�����
��	�������
� �����
��������P )�����
��	�������
� �����
��������P ���������		�� ���������@
	�� ��������P 	���������	�� �������P ��
)����	�� ���
"�
�� #FAHP #@����
��
���	&

[�]	����
/������� �^��
���= 7�" 4'K 1
���� '! K 2����
�� (*K .
�
�� 4*& '����
�������� ��
�
������� �����	�" ��@
����� ���������		�" ���������	�" ��������
� � ��
���� )�����
���������������� ���������		��� ����������& '��
�
@
��� ��
�	
�
 ��	��� ���������� ������� ������	��
�
 �����	�	�� GHCDP NFO= FL�AG&

' �
����	�� �
�� 
�
����
��	� �	
�
�����	@
	�� ���	������� ��		��K ������������
���� 
 �
�K
��
 ��
�
������� �����	�� �������� N1*'O 	��
�
@
��" ���������		�" ���������	�" ��������
� N,#0O
����	��� �))�����	
��� � ���
���	
��� �������@
��		�" ��������
� ��	��������
�
 ��
��"
���	��
N,0.0O ��� �" �
�����	
� �����	�	��K 
�������
����	�� 	� �" )�����
��	����
 � )�����
��	����
&

0�
����� �����
�������� 1*' ,#0 � ,0.0
����� �
��6
� ����������
� �	���	��P �
 ��		��
�������
��K ��� �
�����	
� �����	�	�� �������@
��		�" ������� ��	��������
�
 � ���������	
�
 ��
@
��"
���	�� � CD � ��
���� �
�	����� �
�
�	�� �)@
)���� �C�& ' 	���
���� ����� 
����	
 �
��� AH ,#0K

���������" ������		�� �
�
�	�� �))���� ���
�" �
�����	
� �����	�	�� � ��	����������� )��@
�������������� ����������� �G�& 0
 ��		�� '(9K
	���
��� ����
 ,#0 �������� 	��
6�	�� �������@
	
��� ���
�
�	
@��6��	
�
 ������ Nf-lOK ������@
	
@�
�
����
� �������K �������� ������������� ��@
�����K ����� �
����
�	
 ����
 �
�
� 	����������
�������� ��
	"
������K �
�
�
��K �������	����K
��
��
���
��	�� � �&�& �B�&

' ���	�����
� �������� ����
 ����
 ���"
�����
������������ � ���
������K �
��� �����	�
 	
�	

	��	����� 
�	
�����		
 	���
���
 ���������		�"
������� N,.O& 0����
������� � ��
�
 �������� 	�@
����� 	���
����" ���
����	��K � ����� 	��
����
�@
	�� �))�����	
��� �b��� ���
���	
��� �
	
�������
N��� 	�
�"
���
��� �	���	�� ����� �������� 	���@
������	�" ������� N�#OO& 0�� ��
� ��	����������
,. � 1*' ���������		�" �����	�� N,#O �
�
� ����@
�
������
���� ����
 �
�
�K ��
 �
��� ����
���� �
����	�	�� �))�����	
��� � ���
���	
��� ,0.0
��� 
�	
�����		
� ��� �
����
������	
� ��
 ���@

��	�	�� � ,#0K ��� 	�
�
�
�& '����
��������K
����
����� � �
��6�	�� �))�����	
��� � ���
@
���	
��� )�����
�������K �������� 
�	
�
� ����
@
	���	
�
 �
���	��
��	�� ,.& (�	��
 �����
�����@
��� �
��� ����
���� � � �	���	�� �))�����	
���
)�����
�������K � ���
� ��
��� ���� ���� 
 	�����
@
	���	�" �
���	����" ,#0 � ,0.0& $��
�	��
�
�
��	�����	
 
���	�" �
���	���� �
�
� ���� ����@
�
�������� 1*' ,#0 � ,0.0K ����
����� � �
��@
6�	�� ����� �������� �#& '����
�������� ����

,. ��	��������
�
 � ���������	
�
 ��
��"
���	��
�����	
 ��
������& $������ ��� �

���	�� 
 ���	�@
����� �	�����" �����
��������" �
�
�	
�
 �
��K �
����� ���	������� ������
��	��K �
�����		�� ��
@
��	�� ����	�� ,#0 	� )�����
��	����
 � )����@
�
��	����
 ,0.0&

' ���	�����
� �������� ����� ����
 ����
�@
��� ���� �����
�������� ,#0 � ,0.0=
� )�����
��	�������
� �����
�������� � ����	��

1*',# 	�)�����
��	����
 ��	��������
�
 ,. N���@
����	��K ����������	��K ��
���	�)
������K ������@
	��OK ����
����� � ����	�	�� �
	��	������ �
@
����	��
������������
��P
� )�����
��	�������
� �����
�������� � ����	��

1*' ,# 	� )�����
��	����
 ��	��������
�
 ,. ���
����	�	����
	��	��������
����	��
������������
��&

' 	���
���� ����� 	���
��� ��
��		�� ��������
)�����
��	�������
� �����
�������� ����
 1*'
,# � ,0.0&

0���� ��������
� 	� 
�	
�� ,# �
��� ����	���
�������	�� ��	���������" ,. � f-l �� ���� ����@
	�� 	� �����	
��� #@����
��
���	�K �
��������� �
@
�
�
�
 �������� �	
��� ��	���������� ,.K � �����
	��
�
��� �
���	�	��K �
���������� � ,#& .
�@
�������� #@����
��
���	� �������� ������	�� ���@

48 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Ñ
ÒÀ

Í
Ä

À
Ð

ÒÈ
Ç

À
Ö

È
ß

È
Ê

Î
Í

ÒÐ
Î

Ë
Ü

Ê
À

×
Å

Ñ
ÒÂ

À
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



�
����K ��
���
�� ������		�" ���������" ��	�@
�
�K ����
����K )�
�"�	
�
	�K �	�����
��
'$<@��
���	���K �����	�K �	
��� ��
���

�
"
��@
��� ��������& #@����
��
���	 � ������		�� ���	�@
�
��	�� ���
�K �
�����
��		�� � �	���
���� 	�
�������	
� ������	�K 
�����		
� � ��
���� ��6��@
	��� N����������� ,.@�
������� � ��
���� ��6��@
	���OK � �	�
����
����" �����
����
�
�������"
������
� N� �
� ����� �����
�	��)�������
�
O 	�
������	�K 
�����		
� � ��
���� �
�
�
� N�������@
���� ,.@�
������� � ��
���� �
�
��OK 	� �	�6	�"
������	�" �����
���
� � �������
���
� �
���	�"
��	������ N����������� ,.@�
������� � ����� �
�
�
 �

��������		
O& ' ��6��	��� #@����
��
���	
���������
�� �������	�� ,.K � � �
���" � � ����	�
��
�
����
�� �����	
� �������� � �
�
 � � ����� �C�&
1�
�
������� �����	�� �
���	�	��K �
����������
� ,#K �
�
� �	����� ��� �
��6��� �����	
��� #@���@
�
��
���	�& 0�� �
�����	
� �����	�	�� ,# � �	@
�����
�� #@����
��
���	� � ���������		�� �����@
���
� � �
������
� #@����
��
���	� 
������������
	� �
���
 �������	�� ,.K 	
 � ��
	��	
��	�� ��
 �
���	�K ��� ��
� 
�	������� ������	��K ��
 ����
���
� �
��6�	�� �
	��	������ ,. � �
������	�� ���@
�� �������� �#& ��
�
�
�K ��� �
�����	
� �����	�@
	�� ,# � �	�
��
�� #@����
��
���	� � ,. � �
�@
�����
� #@����
��
���	� 	� �
���
 
�	������� ��

�������	��K 	
 � 
��	�6����� ��
	��	
��	�� � ���@
	�K 
���������� ������	��K ��
 ����
��� � �	���@
	�� �
	��	������ ,.@�
������� � 
��	�6�	�� ��

�))�����	
���& .
�����	
� �����	�	�� ���������
����
�
� Nj+[153$-( [15e"5)*-(O � ,.@�
���������
����
��
���	�@# N���
���	K )���
)�	���	K ��� ��@
�
������
�O ����
��� � �	���	�� �
	��	������ �
@
����	�" � ������ ��
��K ��
 ������
 �	���	��� �)@
)�����	
��� )�����
�������& $�
��	�� )�����
@
��	����� ���
���	� 
 �
��	�"K 
�	
�����		

���	������" �������� ����
�
�K �
�����
 �	���@
	�� �
	��	������ ���
���	� � ������ ��
�� �
��� �
G ����&

1*' ,# �
�
� ����	��� )�����
��	����
 ,.K
����� 	� �" ����������	�� �� ���� �����	�	�� �" ��
�
���	�	�� � ������� ������ ��
��&

1�
�
������� �����	�� �������� ,# �
�
� 
��@
������ �	�
���
���� ��� �	�����
���� �))���
	� ��
)����	�� ���
"�
�� #FAHK ��	�� ����� 
���@
�
� ��
���	�)
������ ,.& $�
)����	�� ���
"�
@
�� #FAH NqwsB3FK qwsGkDK qwsGqEK qwsGqCEK
qwsC3GK qwsGqLK qwsGQCOK �
�
��� �
�����
��	�
	� �
���
 � �����
����"K 	
 � � �	���
����" ��6��@
	���K 
�����
�� � i )��� ��
���	�)
������ ,. �C�&
4��� ��		��K ��
 	��
�
��� �
���	�	��K �
�����@
����� � ,#K ����� �����
�����
���� ��		��� ��
@
)����	����K �&�& �
�
� �������� �" �
���������& ' �

�� ����� 
	� �
�
� ���
 �	����� �����	
��� 
�����@
��		�" ��
)����	�
� ���
"�
�� #FAH N���
�	���
)
	���� �	�����
�
�O ���
 �
��6��� �� N���
�@
	��� )
	���� �	�
��
�
�O& 4��� ,# �������� �	��@
���
�
� 
�������		
�
 ��
)����	�� ���
"�
��
#FAHK �
 ��� ��
 �
�����	
� �����	�	�� � ,.@�
�@
�����
� ��		
�
 ��
)����	�� �
�	
 
������ �
��@
6�	�� �
	��	������ ,. � 
������	�� ����� �����@
��� �#& 4��� ,# �������� �	�
��
�
� 
�������		
�

��
)����	�� ���
"�
�� #FAHK �
 ��� ��
 �
�����	
�
�����	�	�� � ,. � �
������
� ��		
�
 ��
)����	@
�� �
�	
 
������ �	���	�� �
	��	������ ,. �

��	�6�	�� ��
 �))�����	
���&

.���� ,#K �	�
���
���" ��
)����	�� ���
@
"�
�� #FAHK 	���
��� "
�
6
 ��
��	� ���������
����
�
� Nj+[153$-( [15e"5)*-(O& .
����	
 
�
����
@
��		�� ��		��K ��������� ����
�
� ����	��� )��@
���
�
������
� �����	
��� BH�FH � ,. �G�& 0
����@
	
K ��
 �������� ����
�
� �	�
���
�� 	� �
���

qwsB3FK 	
 � qwsGQC& $	�
���
���� ��
�
�	
���
�
 
�	
6�	�� � qwsB3F �
�
������� � �
	��������@
	�� �	�
��
�
� ����
�
����	
�
 
�����	�� ��@
)������	
� �B�& .���
�� 
�������K ��
 �������� ���@
�
�
� �
��� �	��	���	
 �	�
���
�� qwsB3F 
 ��	@
��	K ��� 
 �
���	& 8�
 
����	����� "
�
6

������	�� )���
� � �
��� �	��	���	
� ���������@
�� ��	� qwsB3F 
 ��	��	& .
�����	
� �����	�	��
��������� ����
�
� � ,.@�
��������� qwsB*F ���@
�
��� � �	���	�� �))�����	
��� ��		�" ,. �� ����

��
��	�� �" ��
���	�)
������K ��
 
�
��		
 ���@
	������ �	����
 ��� ���
����	�" �
	���������
�
N�	���	�� �
	���������	
�
 �))����K �
��6�	��
����� �������� �����	���
���	�" ��
�
����	��O
�F�P ���
	
�
�����
�
�K ����" ��� ����
��
��	K
����
���
�K ���
)�	
��	�� ����
�� N�
��6�	��
����� 
��
���	�� ���	����	����O �A�P �����	
�K ��@
��" ��� �
�������	K ��
��������	K ����������	K �
@
�
�������	 N
������	�� ���
������������
�
 �)@
)����OP �	�����
�
� '$<@��
���	���K ����" ��� �	@
��	���� � ��& N�	���	�� ��
���
���
�	
�
�����	
���OP ��
���
�
� �����		�" ���������" ��@
	��
�K ����" ��� ���������K 	�)�����	K ���
����	K
)��
����	K ��������� N
������	�� ���
��	���	
�

�))����OP ��������	� N
������	�� 
���������	
�

"�
	
��
�	
�
 �))����OP ���
������
� �
���������
� ������������ N
������	�� ��
���

�
"
���
� ��@
���	
���OP �	���������		�" ,.K ����" ��� �
����@
��	 � �&�& N
������	�� ��
���
�����������
�

�))����O& 8������� ����
�
� ����� �������� �	�
�@
�
�
� qwsGqEK �
��
�
 ��
�
��	 �	����� �
	��	@
������ ,.@�
������
� qwsGqE N�0'.K ��
���
�@
	�� �
��)
	���
����	�K )�
�������	 � ��
���OK ��


�
��		
 ���	������ �	����
 ��� 
����	�" �	��@
�
��
��	�
� N
������	�� �	���
��
��	�	
�
 �))��@
��O& $	�
���
� qwsGqCEK �������� ����
�
� �	�����
�
	��	������ ,.@�
������
� qwsGqCE N�	�����
@
�� ��
�
		
�
 	��
��= ��	�
����
�K ��	�
����
�K
��������
�O& $	�
���
� qwsC3GK �������� ����
�
�
�	����� �
	��	������ ��
)����	� � ������ ��
��&
8������� ����
�
� 
�	����� ����
�
	��
��	�� ���@
	
����	�K �
��6�� ���� �������� ������&

1*' ,#K ���������		�" � �������" C � GK ������
	� )�����
��	����
 ,.K �����
�����
���"�� ��	@
	��� ��
)����	����&

' ������� C ����������	�,#K 1*'�
�
��" ������@
�� �	�
��
���� ��
)����	�� ���
"�
�� #FAH �D�CH�&

1*' ,# �
�
� �	�����
���� ��
)����	�� ���
@
"�
�� #FAH N����& GO&

0
��
�	
 
����	
 �����
�������� ,. � �������@
���� � ��������� ���������		�" �����	��K �"
��@
��" � �
���� 	��
�
��" �
���	��
��		�" �������@
��		�" ��������
� N��	��
 ��
�
����	
�K ��	�6�	�K
�
�
��� �
���K ���	
�K �������	� ���������		��K
����
�
�6� ���	�����K �
��6�� �����	��K �"�	����
�
��
�	��O&

1*' �"�	���� �
��
�	
� Ni$.3/)$1) [-5[-51)O �	@
�����
�� qwsC*G � qwsGqE � ����	�K qwsB3F ��@
6��	���K ��� ��
� �������� �"�	���� 
������� �	@
�
��
�
� qwsB*F ����	�& 8�� ��
����� ���������
�"�	���� �
�
� ����� ���	�����
� �	���	�� ��� �
@
�����	
� �����	�	�� � ,.@�
��������� ��		�"

Âçàèìîäåéñòâèå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ ËÐÏ ñ äðóãèìè ôàðìàêîòåðàïåâòè÷åñêèìè ëåêàðñòâåííûìè ñðåäñòâàìè

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 49

Ñ
ÒÀ

Í
Ä

À
Ð

ÒÈ
Ç

À
Ö

È
ß

È
Ê

Î
Í

ÒÐ
Î

Ë
Ü

Ê
À

×
Å

Ñ
ÒÂ

À
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



��
)����	�
� N��
)����	
�K )�	��
�	
�K ����
�@
�
��	
�O&

' ���������	�� � � ���	������" ������
��	��"K
1*' ��������� ��	��
 Nk3/86" 03'"0)O �	�����
����
��� �	�
���
���� qwsB3FK ��
 �������
 �
��6�@
	�� ��� �	���	�� �
	��	������ ,.@�
������
�
qwsB3F N�	���
	���� ������� � 	�)�����	K ����@
�����K ���������K ���
����	K )��
����	P �����@
	� � �
�������	K ����������	K ��
��������	P �	��@
�������		�� ,. � �
������	P ���
	
�
�����
��=
����
��
��	O � ������ ��
��& ' ���������	��K 1*'
��������� ��	��
 �	�����
��� qwsGqEK ��
 �
���
������� �
��6�	�� �
	��	������ ,.@�
������
�
qwsGqE N
����	�" �	���
��
��	�
�= ���)���	�K
���	
�
���
��P �0'.P ���
����	�" ���
�������@
�����" ��������
�OK 
�	��
 � ���	�����
� ������
@
��	�� ��		�� �))��� 	� �
��������	& ' �������@
��	�� �������� ��	��
 �	���� �
	��	������ ��
@
)����	� � ������ ��
�� N�����
�
������	
 �� ����
�	�
���� qwsC3GO& ' ���	�����
� ������
��	��
�������� ��	��
 �	���� �
	��	������ 
������
��
N�����
�
������	
 �� ���� �	�
���� qwsGqCEO&

0�������� �
�
��� �
�
� Nk'+$+55.3l) 6')05)O 	�
���
��	�
���� ���	����� 
�	
�����		
 � ���
��	@
���	��� � �	��������������� ����������K �	��@
�
��
��	����K ���
�������������� ����������K
�
��
	���	��� �
	������������K �
����
����
�@
����K ���
���	
�K ��
��������K ����
��	���K ���@
�������� ����
����
	�& 0�������� �
�
��� 
�	�����
qwsB3FK qwsC3GK ��
 �
��� ������� �
��6�	��
�
	��	������ ,.@�
������
� qwsB3F N�	���
	����
�������K �����	�K �	���������		�� ,.K ���
	
�
@
�����
��OK qwsC3G N�
)��	K ��
)����	O � ������
��
��&

1*' ,# �
�
� ������ 	� ��
����� ������	�� ,.K
����	�� �
���	
� ��
�
��
�
� )��������� � ��@
	������
� �����
�����K 
�	���� ��	������
� �����@
��� N� ����� �������� ����� � �����
����"O& 4���
��		��K ��
 	��
�
��� ,# �
�
� �	�����
����
���	��
��	�� �����K 
�����
���� � ������	�� ,.K
� ����	
���K ���	��
����� 
���	������" �	�
	
� �
#@����
��
���	&

,#0 �
�
� ������ 	� )�����
��	����
 ,0.0
��� �" �
�����	
� �����	�	��& 8�
 �
��� ����
@
���� ��� � �
��6�	�� �))�����	
��� � ���
���	
@
��� ����	��K ��� � � �������� �#& ��������K ��� �
@
�����	
� �����	�	�� �	���
��
��	�� ���)���	� �
��������
� ���	
�� �
���	
�
K 
��������" �	����@
����	�	�� �))���
�K 
������������ ���� ��������
��
�
����	��& 0�������� ��	��
 �
��6��� ����
�������� ��
�
����	�� ��� �
�����	
� �����	�	��

50 Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4

Å. Â. Øèõ, Â. Ì. Áóëàåâ, Î. À. Äåìèäîâà, Å. À. Ñîêîâà

Ñ
ÒÀ

Í
Ä

À
Ð

ÒÈ
Ç

À
Ö

È
ß

È
Ê

Î
Í

ÒÐ
Î

Ë
Ü

Ê
À

×
Å

Ñ
ÒÂ

À
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ

�����J� D

k!*&�$% !��,!Y�&$%!��-Z
[��k���'!$*�Y&*%� �,!Y !�!$% &Y*�%��,�

- k-i%$-Y��"�*%��&#�Y���o!�#!�%� 
(�%����#&Y:u1{

k��
���������Y�
������Z
�����
���Yx�������yY��Y������j

�j����Y�Y����
�Y^��^
�
�


������������
���/�������
����j���
Y:u1{

9���
�
����
�������		��
Nj+[153$-(T[15e"5)*-(O

qwsB3FK qwsGQCK
qwsC3G

N
 ��	��	O

8"�	������
��
�	��
Ni$.3/)$1)T[-5[-51)O

qwsB3F
N� ����	�O

9���	������
NZ)(1''3)T#3/1/#3#O

qwsB3F
N� ����	�O

0
��������
������
N4-15)53)T'"0)*1O

qwsC3CK qwsC3G

#
�����	����������		��
Nd"#()53/-#T"ee3$3/)'3#O

qwsC3CK qwsC3GK
qwsG/CK qwsG/GK
qwsGQCK qwsB3F

<�����
N2*)$.+*)5[.1*)T$)+1//1/#3#O

qwsG/CK qwsG/D

;�����
���	
��		��
Nj-(+'-#T'-[-#O

qwsG/CK qwsG/D

J���
�
�
	����
		��
N���
		
���
��
O
NZ+(0"["6"/T$3*5)*-#O

qwsG/CK qwsG/D

,��������
�
�	��
Nm)-5T/"03'3#O

qwsG/CK qwsG/D

�����J� C

k!*&�$% !��,!Y�&$%!��-Z
[��k���'!$*�Y&*%� �,!Y !�!$% &Y*�%��,�
- k-i%$-Y����[�%��&#�Y���o!�#!�%� 

(�%����#&Y:u1{

k��
���������Y�
������Z
�����
���Yx�������yY��Y������j

�j����Y�Y����
�Y^��^
�
�


������������
���/�������
����j���
Y�u1{

#���
�
�6�����	�����
N23'+0-(T()53)/-(O

qwsGqEK qwsB3F

8"�	������
��
�	��
Ni$.3/)$1)T[-5[-51)O

qwsC3GK qwsB3F
N� ��6��	���O

9���	������
NZ)(1''3)T#3/1/#3#O

qwsB3F
N� ��6��	���O

<��	
�
N&''3-(T#)=3*-(O

qwsGQC

0
��������
������
N4-15)53)T'"0)*1O

qwsG/CK qwsGQCK
qwsB3F

,��
		��
N2$.3#)/:5)Te5-3*O

qwsC3GK qwsGqEK
qwsGqCEK qwsGkDK

qwsB3F

2
�	�����
�����
N&/61'3$)T:).-53$)O

qwsGqEK qwsGqCEK
qwsGkDK qwsB3F

1
���

N41-(-#T0"':-#O

qwsC3GK qwsB3F

8��
���
�
����
�����
Ni'1-*.15"$"$$-#T#1/3$"#-#O

qwsB3F

-
6������
�
��
Nn/$)53)T*"(1/*"#)O

qwsB3F

#
��6��������	��
N!)*53$)53)T$.)("(3'')O

qwsB3F

1
��	�����	��
N2)(0-$-#TZ)/):1/#3#O

qwsB3F

f���
�
��	����	������
Nj+:5)#*3#TZ)/):1/#3#O

qwsB3FK qwsGkD

.
�
�����
���
Nk'+$+55.3l)T6')05)O

qwsB3F

<����
"���
��	��
N45-/-#T#15"*3/)O

qwsB3F

�
�
��������
��	������		��
No"*"[*15+63-(T3/$3#-(O

qwsB3F

2
�	������������
N&/61'3$)T#3/1/#3#O

qwsB3F

.��
�	��
��������
��������
N2)["#./38"=3)T:3=)53$)*1O

qwsB3F



� 	�������� �	���
��
��	���� N���)���	K ��	�
@
���OK �	��������	���� N�������������
��� ����
��K
��
���
�����O&

����
���� ����� �
�	��	
��	�� �# ��� �
���@
��	
� �����	�	�� ,#0 � ,0.0 ��������= �
�����
�
��	
�
 N���� � �
�����OP �
�
����
���� ���
��@
��	�� N
�
��		
 ����	� � �
���OP 	������ �
������@
����� N	�
�
�	
��		
� �����	�	�� �
��6
�
 �����
,.K ��� ������
K �
��� AOP ��������������� ��
���
�����	����" ,.& ����
��6�� ���� �������� �#K
����
 
���	�"K �
�����
�� ��� �����	�	�� ,#0 �

����
����� ��
����� ,.=
� ���
����	����	���
��
��	��P
� ������	�������
����P
� ���
����	������
�����������������������P
� ��
)����	b�
)����	P
� ���
	
�
�����
��P
� �	�����
�� '$<@��
���	��� � ��
��� ��
���
@

���
�	�� ���������K �����	����� ��� ����	��
'$<@�	)�����P
� ��
���
�
�
�
�	������������P
� ���
�������P
� �	����������	��P
� 	���
�������&
(���� �
��
��� �����
�������� 1*' ,#0 �

,0.0 �
�����	
 �	�������	
� �
�������
 �
���@
����� �CC�CA�&

$������ ����� �
��6
� �
�������
 �
��������

 �����
�������� 
�����	�" 1*' ,# � ,. ������	�"
)�����
�
�������" ��
�� N���"
��
�	�� ,.K ���@
���	
@�
�
������ ,.K �	����
����K ��
���

�
"
@
����� ,.O �CD�GC�&

9� �
����	�� GH ��� �
������� ����� �
��������

 �����
�������� 1*' ,# � ,.K �
�
�
� ����
 ���@
�
��� � ����	�	�� �))�����	
��� ,.K � � ���� ��
@
���� � �������� �#& l�� ��� �
�������� 
 �����
@
�������� 1*' ,# � ,. �
�������� �
�
��	
 ����
K
�
�	����� 
����� 	�
�"
���
��� � �����

����	
���
��
�� �
�
�	
� �	)
������K �� �	����� �K ��� ����@
�����K �
��
�
��� ���
��	����� � ����� �	���	��

�
�	�	�� � ������
���� �	���
���� 	� �������@
��		�� ���������& ' 	���
���� ����� �	��
���	��
�
 �
����
 ,#0K ���
������� ������	��� ��
���
@
��������K �
������		
 ����������� � �
�	
�� �	@
)
������ 
 �
��	�����	�" �#& ' ����� � ����K � �	@
���
����" �
 �����	�	�� ,#0K �����6�		�" � #
�@
��� ��� ������	��
�
 �����	�	��K 	�
�"
���


	�)����
���� �������K 
��������� ���
���	
���
���������K 
������ ��� 
���	
���		�� ������		��
�# ,#0K �
��
�	
 
������ ��
���
�
����	�� � ���@
��	�	�� � �����
�������� � ,.K ��
 �
����� �)@
)�����	
��� � ���
���	
��� �������&

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ

1. Êóêåñ ÂÃ. Ìåòàáîëèçì ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ: êëèíèêî-ôàðìà-
êîëîãè÷åñêèå àñïåêòû. Ì.: Ðåàôàðì; 2004.

2. Wang Z, Gorski JC, Hamman MA, Huang S. The effects of St. John’s
Wort (Hypericum perforatum) on human cytochrome P450 activity.
Clin Pharmacol Ther. 2001; 70(4): 317–26.

3. Johne A, Schmider J, Brokmoller J, Stadelmann A, Stormer E,
Bauers S, et al. Decreased plasma levels of amitriptyline and its
metabolites on comedication with an extract from St. John’s Wort
(Hypericum perforatum). J Clin Psychopharmacol. 2002; 22:
46–54.

4. Gorski JC, Hamman MA, Wang Z, Vasavada N, Huang S, Hall SD.
The effect of St. John’s Wort on the efficacy of oral contraception.
Clin Pharmacol Ther. 2002; 71: 25.

5. Ruschitzka F, Meier PJ, Turina M, Luscher TT, Noll G. Acute heart
transplant rejection due to Saint John’s Wort. Lancet 2000,
355(9203): 548–9.

6. Wang Z, Gorski JC, Hamman MA, Huang S, Lesko LJ, Hall SD. The
effects of St John’s Wort (Hypericum perforatum) on human cytoc-
hrome P450 activity. Clin Pharmacol Ther. 2001; 70: 317–26.

7. Gorski Ñ, Huang HM, Pinto A, Hamman MA, Hilligoss JK, Zaheer NA,
et al. The effect of echinacea (Echinacea purpurea root) on cytoch-
rome P450 activity in vivo. Clin Pharmacol Ther. 2004; 75: 36–48.

8. Nishikawa M, Ariyoshi N, Kotani A, Ishii I, Nakamura H, Nakasa H,
et al. Effects of continous ingestion of green tea or grape seed ext-
racts on the pharmacokinetics of midazolam. Drug Metab Pharma-
cokinet. 2004; 19(4): 280–9.

9. Guerra MC, Speroni E, Broccoli M, Cangini M, Pasini P, Minghett A,
et al. Comparison between chinese medical herb Pueraria lobata
crude extract and its main isoflavone puerarin antioxidant proper-
ties and effects on rat liver CYP-catalysed drug metabolism. Life
Sci. 2000; 67(24), 2997–3006.

10. Yoon YR, Kim MJ, Shin MS, et al. Screening of in vitro inhibitory ef-
fects of 15 herbal medicines on CYP3A4-catalyzed midazolam hyd-
roxylation. 2001 Annual Meeting of the American Society for Clini-
cal Pharmacology and Therapeutics. Orlando, Florida, USA. March
6–10, 2001. Clin Pharmacol Ther. 2001; 69(2), Abstract PIII–97.

11. Cheng TO. Herbal interactions with cardiac drugs. Arch Intern Med.
2000; 160: 870–1.

12. Ernst E. Possible interactions between synthetic and herbal medici-
nal products. Perfusion 2000; 13: 4–15.

13. Fugh-Berman A. Herb — drug interactions. Lancet 2000; 355:
134–8.

14. Kowalky PE. Common interactions with herbal supplements and
prescription drugs. CN Adv Crit Care 2011; 22: 101–6.

15. Êóêåñ ÂÃ, Øèõ ÅÂ, Ñû÷åâ ÄÀ, Áóëàåâ ÂÌ, Ðàìåíñêàÿ ÃÂ. Î âçàè-
ìîäåéñòâèè áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ äîáàâîê, ñîäåðæàùèõ ëå-
êàðñòâåííûå ðàñòåíèÿ, ñ ëå÷åáíûìè ñðåäñòâàìè. Âîïðîñû ïèòà-
íèÿ 2003; (5): 39–43.

16. Bogle F. Herbal medicines can interfere with breast cancer treat-
ment. Med J Aust. 1997; 167: 286.

17. Brown R. Potential interactions of herbal medicines with antipsyc-
hotics, antidepressants and hypnotics. Eur J Herb Med. 1997; 3:
25–8.

18. Kennedy DA, Suly D. Clinically based evidence of drug-herb interac-
tions: a systematic review. Expert Opin Drug Saf. 2010; 9: 79–124.

19. Miller L. Selected clinical considerations focusing on known and
potential drug-herb interactions. Arch Intern Med.1998; 158:
2200–11.

20. Misel C, Lohne A, Roots I. Fatal intracerebral mass bleeding associ-
ated with ginkgo biloba and ibuprofen. Atherosclerosis 2003; 167:
367–72.

21. Schwarz U, Buschel B, Kirch W. Unwanted pregnancy on self medi-
cation with St John’s Wort despite hormonal contraception. Br J
Clin Pharmacol. 2003; 55: 112–3.

ÎÁ ÀÂÒÎÐÀÕ

Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå áþäæåòíîå ó÷ðåæäåíèå «Íàó÷íûé öåíòð ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ»
Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè. Ðîññèéñêàÿ Ôåäåðàöèÿ, 127051, Ìîñêâà, Ïåòðîâñêèé áóëüâàð, 8, ñòð. 2.
Øèõ Åâãåíèÿ Âàëåðüåâíà. Âåäóùèé íàó÷íûé ñîòðóäíèê Öåíòðà êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè, ä-ð ìåä. íàóê, ïðîô.
Áóëàåâ Âàëåðèé Ìèõàéëîâè÷ . Âåäóùèé íàó÷íûé ñîòðóäíèê Öåíòðà êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè, ä-ð ìåä. íàóê, ïðîô.
Äåìèäîâà Îëüãà Àëåêñàíäðîâíà. Íàó÷íûé ñîòðóäíèê Öåíòðà êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè, êàíä. ôàðì. íàóê.
Ñîêîâà Åëåíà Àíäðååâíà. Âåäóùèé íàó÷íûé ñîòðóäíèê Öåíòðà êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè, êàíä. ìåä. íàóê.

ÀÄÐÅÑ ÄËß ÏÅÐÅÏÈÑÊÈ

Äåìèäîâà Îëüãà Àëåêñàíäðîâíà; olga.demidova25@mail.ru

Âçàèìîäåéñòâèå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ ËÐÏ ñ äðóãèìè ôàðìàêîòåðàïåâòè÷åñêèìè ëåêàðñòâåííûìè ñðåäñòâàìè

Âåäîìîñòè ÍÖÝÑÌÏ. Îêòÿáðü – äåêàáðü 2016. ¹ 4 51

Ñ
ÒÀ

Í
Ä

À
Ð

ÒÈ
Ç

À
Ö

È
ß

È
Ê

Î
Í

ÒÐ
Î

Ë
Ü

Ê
À

×
Å

Ñ
ÒÂ

À
Ë

Å
Ê

À
Ð

Ñ
ÒÂ

Å
Í

Í
Û

Õ
Ñ

Ð
Å

Ä
Ñ

ÒÂ



PQK@TWSKPRQIYR3YMPRWSKPV@YINMIKWQS@IYPQYL@TMWOYX@DPSPQWOY:TRDNSKI
nPKLYRKL@TY:LWTXWSRKL@TW:@NKPSI

@�YV�YI?=f?ZYYV�YX�YM5<J8HYZYR�YW�YD8e=74HJZY@�YW�YI4f4HJ

oWXW_SU�g[S[W�/`XeW[S_p�idZ[T[`[TYd
�ghTWd[TmTh�qWd[_W�mY_�Q]^W_[�QVSU`S[TYd�Ym�rWXThTdSU�s_YX`h[Z 

Ym�[aW�rTdTZ[_p�Ym�tWSU[a�Ym�[aW�u`ZZTSd�oWXW_S[TYdK�CG?HACK�rYZhYnK�u`ZZTS

W;>A9JBA.�W aSVW hYdX`h[WX Sd SdSUpZTZ Ym UT[W_S[`_W XS[S Yd _WZ`U[Z Ym hUTdThSU [_TSUZ Z`eeWZ[Tde [aS[ vTYSh[TVW Z`vZ[SdhWZ Td ZYRW aW_vSU
RWXThTdSU ^_W^S_S[TYdZ TdmU`WdhW [aW WmmThShp SdX ZSmW[p Ym RWXThTdWZ hYR^_TZTde VS_TY`Z ^aS_RShYUYeThSU hUSZZWZ Tm `ZWX hYdhYRT@
[Sd[Up& �p^WZ Ym Td[W_Sh[TYdZ vW[nWWd vTYSh[TVW Z`vZ[SdhWZ SZ S ^S_[ Ym aW_vSU RWXThTdWZ SdX haWRThSUUp Zpd[aWZT~WX X_`eZ aSVW vWWd XTZ@
h`ZZWX& i[ aSZ vWWd ZaYnd [aS[ Td [aW hSZW Ym hYdhYRT[Sd[ `ZW aW_vSU RWXThTdSU ^_YX`h[Z TdmU`WdhW [aW ^aS_RShYXpdSRThZ Ym haWRThSUUp
Zpd[aWZT~WX X_`eZ& �aTZ hSd WT[aW_ _WZ`U[ Td vW[[W_ ZSmW[p SdX WmmThShpK Y_ Td SXVW_ZW _WSh[TYdZ& i[ TZ ^_YVWX [Y vW dWhWZZS_p [Y `dTmp ZSmW[p
ZWh[TYdZ Ym ^S[TWd[ TdmY_RS[TYd UWSmUW[Z mY_ aW_vSU RWXThTdSU ^_YX`h[Z S^^_YVWX Td u`ZZTS mY_ a`RSd `ZW&

c8F g497>= ^aS_RShYyTdW[Th Td[W_Sh[TYdP ^aS_RShYXpdSRTh Td[W_Sh[TYdP aW_vSU RWXThTdSU ^_YX`h[P SXVW_ZW X_`e _WSh[TYdZP TZYWd~pRWZ
Ym hp[Yha_YRW sFAHP s@eUphY^_Y[WTd&

349 B=AJA=46. gaTya QjK /`USWV jr K kWRTXYVS x3K gYyYVS Q3& id[W_Sh[TYdZ Ym vTYSh[TVW Z`vZ[SdhWZ Td aW_vSU RWXThTdSU ^_YX`h[Z nT[a
Y[aW_ ^aS_RShY[aW_S^W`[ThZ& �aW /`UUW[Td Ym [aW ghTWd[TmTh qWd[_W mY_ Q]^W_[ QVSU`S[TYd Ym rWXThTdSU s_YX`h[Z GHCDP NFO= FL�AG&
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C oWXW_SU�g[S[W�/`XeW[S_p�idZ[T[`[TYd��ghTWd[TmTh�qWd[W_�Ym�rWd[SU�tWSU[a 
Ym�[aW�u`ZZTSd�3hSXWRp�Ym�rWXThSU�ghTWdhWZK�CCAAGGK�rYZhYnK�u`ZZTS

G oWXW_SU�g[S[W�/`XeW[S_p�idZ[T[`[TYd
�ghTWd[TmTh�qWd[_W�mY_�Q]^W_[�QVSU`S[TYd�Ym�rWXThTdSU�s_YX`h[Z 

Ym�[aW�rTdTZ[_p�Ym�tWSU[a�Ym�[aW�u`ZZTSd�oWXW_S[TYdK�CG?HACK�rYZhYnK�u`ZZTS

W;>A9JBA. �aW S_[ThUW XTZh`ZZWZ [aW_S^W`[Th X_`e RYdT[Y_Tde N�krO XS[S mY_ hUY~S^TdW Yv[STdWX Td ^S[TWd[Z nT[a VS_TY`Z mY_RZ Ym ZhaT~Y@
^a_WdTS `dXW_eYTde [_WS[RWd[ Td aYZ^T[SU& qUY~S^TdW SdX T[Z RW[SvYUT[W dY_hUY~S^TdW hYdhWd[_S[TYdZ SdX [aWT_ _WZ^YdZW [Y [aW SXRTdTZ@
[W_WX X_`e XYZWZ aSVW vWWd Z[`XTWX& qUY~S^TdW SdX dY_hUY~S^TdW SZZSp Td a`RSd vUYYX aSZ vWWd ^W_mY_RWX vp aTea ^W_mY_RSdhW UT�`TX
ha_YRS[Ye_S^ap nT[a RSZZ Z^Wh[_YRW[_Th XW[Wh[TYd& rYdT[Y_Tde SdX Z`vZW�`Wd[ XS[S SdSUpZTZ aSZ vWWd Z`^^Y_[WX nT[a dWhWZZS_p hUTdT@
hSU TdmY_RS[TYd Td [aW mY_R Ym Z^WhTSU _W�`WZ[Z � �kr hS_XZ& �aW Yv[STdWX XS[S Yd hYdhWd[_S[TYd UWVWUZ aSVW vWWd S__SdeWX SZ mYUUYnZ=
BLKDF � nT[aTd [aW_S^W`[Th _SdeWK BLKDF � nT[aTd Z`v[aW_S^W`[Th _SdeW N�BAH debRUO SdX GGK?B � nT[aTd S_vT[_S_p [Y]Th _SdeW NDHH
debRUO naWd SXRTdTZ[W_Tde GA [Y BH Re Ym hUY~S^TdW XSTUp& 3VW_SeW hYdhWd[_S[TYdZ Ym hUY~S^TdW SdX dY_hUY~S^TdW nW_W aTeaW_ Td
dYd@ZRYyW_Z hYR^S_WX [Y ZRYyW_Z&

c8F g497>. �krP ZhaT~Y^a_WdTSP {T�`TX ha_YRS[Ye_S^ap [SdXWR@RSZZ Z^Wh[_YRW[_pP hUY~S^TdWP dY_hUY~S^TdW&
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F {YRYdYZYV�rYZhYn�g[S[W��dTVW_ZT[pK�CCEEECK�rYZhYnK�u`ZZTS

A oWXW_SU�g[S[W�/`XeW[S_p�idZ[T[`[TYd
�ghTWd[TmTh�qWd[_W�mY_�Q]^W_[�QVSU`S[TYd�Ym�rWXThTdSU�s_YX`h[Z 

Ym�[aW�rTdTZ[_p�Ym�tWSU[a�Ym�[aW�u`ZZTSd�oWXW_S[TYdK�CG?HACK�rYZhYnK�u`ZZTS
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