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ГЛАВА 4

ФАРМАКОДИНАМИКА ЛЕКАРСТВЕННЫХ 
СРЕДСТВ

Фармакодинамика  — раздел фармакологии, изучающий особенности вли-
яния ЛВ на организм (типы и виды действия), их механизмы и локализацию 
действия, побочные и токсические эффекты, а также зависимость действия 
ЛВ от различных условий и факторов.

4.1. ВИДЫ ЛЕКАРСТВЕННОЙ ФАРМАКОТЕРАПИИ
Рациональное лечение должно предусматривать устранение причины болез-

ни (особенно при инфекционных заболеваниях), усиление защитно-приспосо-
бительных и компенсаторно-приспособительных реакций и одновременное 
угнетение патогенетических болезнетворных механизмов развития болезни.

Данные принципы лежат в основе пяти основных видов (типов) фармако-
терапии :

 – этиотропной, направленной на устранение причины возникновения 
болезни (от греч. aitia — причина);

 – патогенетической, направленной на коррекцию механизмов развития 
болезни (от греч. pathos — страдание и genesis — происхождение);

 – заместительной, направленной на восполнение недостающих эндоген-
ных веществ в организме;

 – общестимулирующей, направленной на активацию защитно-компенса-
торно-приспособительных механизмов организма;

 – симптоматической, направленной на устранение внешних проявлений 
болезни (симптомов, например боли или температуры).

Соответственно ЛС можно разделить на этиотропные, патогенетические, 
симптоматические, общестимулирующего действия (неспецифической тера-
пии) и ЛС заместительной терапии.

 – Этиотропные ЛС — антибактериальные и синтетические химиотера-
певтические препараты (например, тетрациклины, фторхинолоны, 
сульфаниламиды), угнетающие жизнедеятельность патогенных микро-
организмов, вызывающих инфекционные заболевания. К этой группе 
относят также антидоты, образующие комплексы с некоторыми ядови-
тыми химическими соединениями.
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 – К патогенетическим фармакотерапевтическим ЛС относят кардиото-
нические средства, восстанавливающие ослабленную при сердечной 
недостаточности деятельность сердца, антидепрессанты, устраняющие 
подавленное, угнетенное, тоскливое настроение или уменьшающие 
выраженность данного расстройства. Следует подчеркнуть, что наи-
большую часть имеющихся ЛС применяют для патогенетической 
терапии (антигипертензивные, диуретические, антиаритмические, 
гепатопротекторы, слабительные, желчегонные, урикозурические, 
анксиолитики и многие другие).

 – Симптоматические ЛС полностью устраняют или ослабляют отдельные 
симптомы, внешние признаки болезни, но не влияют на причины 
или патогенез развития болезни. Например, с помощью метамизола 
натрия  (Анальгин♠ ) исчезает головная или зубная боль, парацетамол  
(Ацетаминофен♠ ) снижает повышенную температуру тела.

 – Заместительные ЛС, как следует из названия, возмещают при отсут-
ствии или уменьшении содержания в организме естественных компо-
нентов. В данную группу входят лекарственные препараты гормонов, 
ферментов, кровезаменители, витамины, минеральные компоненты 
и др.

 – Средства неспецифического стимулирующего действия применяют при 
болезнях, сопровождающихся общей слабостью, низким артериаль-
ным давлением (АД), пониженной умственной и физической рабо-
тоспособностью. К ним относят общетонизирующие средства (пре-
параты женьшеня , Элеутерококка♠ , Пантокрина♠  и др.), биогенные 
стимуляторы (препараты алоэ , прополиса , Солкосерила♠  и др.) и мно-
гочисленные биологические активные добавки к пище.

4.2. ТИПЫ И ВИДЫ ДЕЙСТВИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ
Для ЛВ характерны специфические типы фармакологического действия: 

обратимое, необратимое, возбуждающее и угнетающее. При поступлении в 
организм ЛВ между ними и чувствительными структурами организма возни-
кает несколько типов межмолекулярных химических связей. Возникающий 
тип межмолекулярной химической связи определяют полярностью и про-
странственным строением вещества.

Мера прочности возникающих связей — энергия связи, выраженная 
в количестве энергии (ккал), необходимой для ее разрыва, отнесенном к 
1 молю вещества. Прочность ковалентной связи составляет 100–300 ккал/
моль, водородной связи — 2–5 ккал/моль. От прочности связи зависит про-
должительность фармакологического действия.

Менее прочные связи возникают между ионами, имеющими разные заря-
ды, либо в результате электростатического притяжения или гидрофобного 
взаимодействия. Таким образом, если ЛВ связывается с чувствительными 
структурами организма с помощью ионных, ван-дер-ваальсовых, водородных 
или гидрофобных сил, его действие будет непродолжительным с обратимым 
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типом действия. Именно поэтому некоторые ЛС действуют непродолжи-
тельно, в течение нескольких минут (эпинефрин , нитроглицерин ). Действие 
других более продолжительно, измеряется часами или сутками (метамизол 
натрия , атропин , сульфален ).

Наиболее прочные — ковалентные связи, образующиеся по обменному 
или донорно-акцепторному механизму между двумя атомами за счет общей 
пары электронов. Возникновение таких связей характерно при воздействии 
на организм солей тяжелых металлов, бактерицидных химиотерапевтических 
средств и необратимых ингибиторов холинэстеразы и др. Такие ЛС обладают 
необратимым типом действия. Необратимое действие выражено также в глу-
боких структурных нарушениях клеток и в их гибели, например при прижи-
гании бородавок нитратом серебра .

Возбуждающий и угнетающий типы действия — результат взаимодействия 
ЛВ с клетками и внутриклеточными образованиями тканей и органов, при 
которых возникает стимуляция или блокирование (ингибирование) различ-
ных рецепторов.

Примерами возбуждающего типа действия могут быть эффекты психо-
стимуляторов ЦНС (кофеин ), адреномиметиков (фенилэфрин ), аналептиков 
(Сульфокамфокаин♠ ), слабительных (бисакодил ). Примерами угнетающего 
типа действия могут служить эффекты миорелаксантов (пипекурония бро-
мид ), антигипертензивных (каптоприл ), снотворных (нитразепам ), холи-
ноблокаторов (пирензепин ). Обратимость, необратимость возбуждающего 
или угнетающего типа действия ЛВ зависят от режима дозирования ЛС, вели-
чины принимаемой дозы, частоты и длительности курсового применения.

Возможны различные виды фармакологического действия ЛС в зависимо-
сти от их свойств и природы происхождения, локализации действия.

По степени выраженности фармакологического эффекта и клинического 
проявления различают главное и побочное действия ЛС.

 – Главное действие  — основное действие ЛС, ради которого его исполь-
зуют в клинической практике. Например, главное действие клонидина  
(Клофелин♠ ) — гипотензивное, для морфина  характерно обезболива-
ющее действие, дротаверин  (Но-шпа♠ ) обладает спазмолитическим 
действием.

 – Наряду с главным у многих ЛС проявляется побочное действие , которое 
может быть как положительным, так и отрицательным.

 ■ Например, ацетилсалициловая кислота  обладает двумя главными 
действиями — противовоспалительным и антиагрегантным, в зави-
симости от основного показания к применению. Другие виды ее фар-
макологического действия (аналгезирующий, жаропонижающий) — 
побочные положительные .

 ■ Побочное отрицательное действие  при любом назначении ацетил-
салициловой кислоты — ульцерогенное (изъязвление слизистой 
оболочки ЖКТ); у морфина — угнетение дыхания, у клонидина — 
психические расстройства.

В зависимости от пути введения и локализации фармакологических 
эффектов различают резорбтивное, местное и рефлекторное действия.
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 – Резорбтивное действие  (от лат. resorbtio — всасывание) развивается 
после всасывания ЛВ в кровь и распределения по всему организму. 
Так действуют многие ЛВ — снотворные, анальгетики, гипотензивные 
и др.

 – Местное действие  развивается при непосредственном контакте ЛВ 
с тканями организма, например с кожей, слизистыми оболочками. 
К местному действию относят и реакцию тканей (подкожной клет-
чатки, мышц и др.) на инъекцию ЛС. Так действуют раздражающие, 
местноанестезирующие, вяжущие, прижигающие и другие препараты. 
Следует помнить, что при местном действии ЛС, особенно раздра-
жающих, возбуждаются нервные рецепторы, и посредством нервной 
системы действие может распространяться на другие органы или на 
весь организм.

 – Рефлекторное действие  развивается на расстоянии от места первона-
чального контакта веществ с тканями, с участием всех звеньев реф-
лекторной дуги, например действие паров аммиака при обмороке. 
При вдыхании раздражаются чувствительные рецепторы слизистой 
оболочки носа, возбуждение по центростремительным нервам переда-
ется в ЦНС, обратно по центробежным нервам — до легких и сосудов, 
восстанавливаются дыхание, сознание, повышается АД.

В зависимости от механизма связывания ЛС (активных метаболитов) с 
рецепторами или мишенями действие ЛС может быть прямым, косвенным 
(опосредованным или вторичным), избирательным (селективным), преиму-
щественным, неизбирательным (общим).

Прямое действие  оказывают ЛС, прямо воздействующие на рецепторы. 
Например, адреномиметические средства (эпинефрин , фенотерол ) непосред-
ственно стимулируют адренорецепторы, адреноблокаторы (пропранолол , 
атенолол , доксазозин ) их блокируют, препятствуя действию на рецепторы 
медиатора норадреналина и других катехоламинов, циркулирующих в крови. 
Холиномиметические средства (пилокарпин ) стимулируют периферические 
м-холинорецепторы мембран эффекторных клеток и вызывают такие же 
эффекты, как и при раздражении вегетативных холинергических нервов. 
Холиноблокирующие средства [атропин , гиосцинабутилбромид  (Бускопан♠ ), 
пирензепин ] блокируют м-холинорецепторы и препятствуют взаимодей-
ствию с ними медиатора ацетилхолина.

Косвенное действие  возникает как следствие влияния ЛВ, вторично, опо-
средованно при формировании конкретного фармакологического эффекта. 
Например, симпатолитики (резерпин ) нарушает синтез и высвобождение 
медиатора из пресинаптической мембраны. Антихолинэстеразные сред-
ства (неостигмина метилсульфат ) ингибируют фермент ацетилхолинэсте-
разу, препятствуя энзиматическому гидролизу медиатора ацетилхолина. 
Диуретический эффект сердечных гликозидов (кардиотонических средств) 
связан с повышением работы сердца, улучшением кровообращения и норма-
лизацией функций почек.

Избирательное действие  ЛВ обусловлено их сродством к рецептору или 
органу и зависит от химической структуры биологически активного вещества 
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(БАВ), от наличия в его структуре определенных функциональных групп. 
Например, сердечные гликозиды избирательно влияют на сердечную мышцу, 
окситоцин  — на гладкую мускулатуру матки, сальбутамол  избирательно вли-
яет на β2-адренорецепторы бронхов и матки.

Неизбирательным действием  обладают адреномиметик эпинефрин  (свя-
зывается со всеми адренергическими рецепторами), антихолинергические 
средства — атропин , платифиллин  (блокируют все типы м-холинорецепторов 
неизбирательно).

Общим действием  обладают общетонизирующие средства (адаптогены). 
Средства для наркоза или общие анестетики (галотан , натрия оксибутират ) 
обладают общим обратимым угнетающим действием на клетки ЦНС.

Преимущественное действие  заключается в том, что одно и то же ЛС дей-
ствует на различные рецепторы, но более выраженный фармакологический 
эффект связан с влиянием на определенный рецептор.

Центральное действие  ЛС направлено на ЦНС, таким действием обладают 
психотропные ЛС, наркотические анальгетики, средства для наркоза и др.

Периферическое действие  связано с воздействием непосредственно на 
печень, почки, сердце, сосуды или через эфферентные нервы, иннервирую-
щие внутренние органы, и скелетную мускулатуру.

4.3. НЕЖЕЛАТЕЛЬНОЕ (ОТРИЦАТЕЛЬНОЕ) ДЕЙСТВИЕ 
ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ НА ОРГАНИЗМ

Наряду с основными лечебными фармакологическими эффектами ЛС 
нередко могут оказывать отрицательные (нежелательные) действия на орга-
низм больного. Как правило, нежелательные проявления обусловлены пере-
дозировкой ЛС, неправильным режимом дозирования или введения, дли-
тельным приемом или резкой отменой ЛС, патологией органов выведения 
и др.

Различают несколько видов нежелательных действий ЛС.
Местное нежелательное действие  проявляется при прямом контакте ЛВ 

или средства, обладающего раздражающим действием, с кожей, подкожной 
жировой клетчаткой, слизистыми оболочками.

Так, хлорпромазин  (нейролептическое средство) оказывает раздражающее 
действие в месте введения, для устранения которого препарат выпускают в 
драже.

Ульцерогенное действие проявляется раздражением и эрозивными пора-
жениями слизистой оболочки, уменьшением выработки защитного слоя 
(муцина, слизи) и защитных факторов (бикарбонатов, PgE1). Эрозивно-
язвенные поражения и кровотечения возникают при приеме некоторых ЛС — 
ГК, нестероидных противовоспалительных средств (НПВС).

Дисбактериоз  — нарушение подвижного равновесия состава естественной 
микрофлоры, в норме заселяющей слизистые оболочки ЖКТ, влагалища. 
Дисбактериоз — клинико-лабораторный синдром, сопутствующий острым 
и хроническим заболеваниям органов пищеварения, возникающий на фоне 
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длительной антибактериальной терапии, употребления алкоголя и других 
неблагоприятных условий. Наблюдают качественные и количественные 
изменения состава микробных ассоциаций, нарушается антагонистическая 
активность микрофлоры, начинают активно развиваться условно-патогенные 
и патогенные микроорганизмы.

Индивидуальная несовместимость организма с ЛС может быть врожденной 
или приобретенной и проявляется в двух формах: идиосинкразия и аллерги-
ческие реакции.

Идиосинкразия  — врожденная индивидуальная непереносимость ЛВ. Она 
обусловлена отсутствием или снижением активности ферментов, разруша-
ющих определенные химические группы. Идиосинкразия возникает при 
первом приеме ЛС.

Например, врожденная аномалия фермента псевдохолинэстеразы удли-
няет миорелаксирующее действие суксаметония йодида . Наследственная 
недостаточность глюкозо-6-фосфатгидрогеназы эритроцитов может вызвать 
гемолиз эритроцитов при использовании салицилатов, нитрофуранов, суль-
фаниламидов, антипсихотических средств. Часто при идиосинкразии появ-
ляются симптомы, сходные с аллергической реакцией (покраснение, сыпь), 
однако при идиосинкразии отсутствует реакция антиген–антитело.

Аллергические реакции  — одни из наиболее часто встречаемых отрицатель-
ных видов действия ЛС. Многие ЛС (антибактериальные препараты, суль-
фаниламиды, препараты инсулина и др.) при попадании в организм людей 
с повышенной чувствительностью приводят к образованию и накоплению 
специфических антител. При повторных введениях таких ЛС происходит их 
взаимодействие с антителами, в результате возникают аллергические реакции 
антиген–антитело.

Лекарственная аллергия  — приобретенная повышенная чувствительность 
организма к ЛВ, обусловленная иммунной реакцией. Она протекает в виде 
аллергических реакций по немедленному или замедленному типам.

 – К аллергическим реакциям немедленного типа  относят крапивницу, 
отек Квинке (ангионевротический отек), поллинозы, бронхиальную 
астму, сывороточную болезнь, лекарственный анафилактический шок. 
Они возникают через несколько минут (20–30 мин) после приема ЛВ, 
при повторных курсах терапии. Из аллергических реакций немедлен-
ного типа необходимо подробнее остановиться на анафилактическом 
шоке.

 ■ Анафилактический шок  — быстроразвивающаяся реакция организма 
на повторное введение ЛВ при повышенной чувствительности к дан-
ному ЛВ. Симптомы — боль за грудиной, отек гортани, спазм брон-
хов и удушье, снижение АД и ослабление сердечной деятельности.

 ■ Иммунологически опосредованную повышенную чувствительность 
организма к экзогенным или эндогенным антигенам называют сен-
сибилизацией  (от лат. sensibilis — чувствительный).

 – Аллергические реакции замедленного типа  развиваются через 24–48 ч 
и более, после повторного введения ЛВ, к которому имеется сенсиби-
лизация организма. К ним относят лекарственную аллергию, вызы-
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вающую цитотоксический эффект в виде дерматитов, васкулитов, 
флебитов.

К отрицательным видам действия относят также синдром отмены , который 
проявляется обострением заболевания при внезапной отмене ЛВ. Синдром 
отмены наблюдают после прекращения приема гормональных препаратов 
(инсулина, ГК), гипотензивного средства клонидина , адреноблокатора про-
пранолола  и некоторых психотропных средств.

Токсическое действие  возникает при абсолютной или относительной пере-
дозировке ЛС, проявляется в значительном (иногда обратимом) нарушении 
функций отдельных органов или систем органов.

 – Абсолютная передозировка  бывает при повышении высших, суточных 
и курсовых доз.

 – Относительная передозировка  возникает при назначении средних 
(обычных) доз лицам с поражениями печени, почек, что сопровожда-
ется накоплением в организме ЛС (инактивация и выделение из орга-
низма замедляются).

Токсическое действие ЛВ, кроме общего и местного, подразделяют на 
органоспецифичное (нейро-, нефро-, гепато-, ототоксичность и др.).

 – При нейротоксическом эффекте  повреждаются ткани нервной системы 
(ЦНС и периферической нервной системы). Пример нейротоксическо-
го действия — повреждающее ЦНС действие местного анестетика про-
каина  и близкого к нему по химической структуре антиаритмического 
препарата I класса прокаинамида . При их внутривенном введении 
возможно развитие головокружения, парестезии (неприятные ощу-
щения, чаще в конечностях, проявляются онемением, покалыванием, 
жжением, «ползанием мурашек» и др.), двигательного возбуждения 
и др. Антибактериальный препарат для лечения больных туберкулезом 
циклосерин  может даже вызывать развитие психозов, галлюцинаций, 
псевдоэпилептических припадков. Другие противотуберкулезные пре-
параты могут вызывать поражение периферических нервов.

 – Нефротоксический эффект  — повреждение клубочкового аппарата или 
канальцевой системы нефрона почек, развивается после применения 
аминогликозидов, полимиксинов, некоторых цефалоспоринов.

 – Гепатотоксическое действие  — повреждение паренхимы печени и нару-
шение ее метаболической и других функций, развивается при введе-
нии, например, тетрациклинов, рифампицина .

 – Ототоксический эффект  связан с поражением VIII пары черепно-моз-
говых нервов (слуховой нерв), приводит к снижению слуха (стрептоми-
цин , неомицин , канамицин ).

 – Гематотоксическое действие  (угнетение кроветворения) оказывает боль-
шинство цитостатических средств, так как непосредственно уменьшает 
влияние на быстро размножающиеся ткани, в том числе на кроветвор-
ную систему (костный мозг).

При назначении ЛС беременным возможно их отрицательное действие на 
развитие плода. Наиболее серьезные — тератогенное и эмбриотоксическое 
действия.
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 – Тератогенное действие  (от греч. teras — урод) проявляется врожденными 
уродствами, развивающимися в результате влияния некоторых ЛС на 
организм плода (наиболее опасный период — 3–12 нед беременности). 
Хорошо известна история применения в некоторых зарубежных стра-
нах успокаивающего и снотворного средства талидомида. У некоторых 
женщин, принимавших в I триместре беременности талидомид, рож-
дались дети, имевшие внешние уродства (отсутствие конечностей или 
их недоразвитие, дефекты ЖКТ и других органов). Известны случаи 
уродств от применения некоторых гормональных и антибактериальных 
ЛС. Для предупреждения тератогенного действия рекомендуют воздер-
живаться от приема ЛС в первые 3 мес беременности, когда происходит 
закладка органов ребенка.

 – Эмбриотоксическое действие  некоторых ЛС заключается в нарушении 
развития эмбриона, процессов имплантации (1–2 нед беременности) 
и образования плаценты (3–6 нед). В результате эмбриотоксического 
действия беременность не развивается или заканчивается самопроиз-
вольным абортом, что чаще возникает при применении больших доз 
ЛС, проникающих через плаценту.

 – Фетотоксическое действие  связано с изменением функций органов и 
систем плода, а также обмена веществ в период 9–38 нед.

 – Мутагенное действие  связано со стойким повреждением зародышевой 
клетки в период эмбриогенеза и ее генетического аппарата (до 12 нед). 
Мутации могут проявляться в половых клетках, изменяя генотип 
потомства. Мутации в соматических клетках могут приводить к разви-
тию злокачественных образований (канцерогенное действие).

4.4. МЕХАНИЗМЫ ДЕЙСТВИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ
Прием ЛС вызывает специфический фармакологический эффект, харак-

терный для данного ЛВ. Для реализации эффекта ЛВ должно связаться с 
молекулярной «мишенью».

В большинстве случаев мишенью бывает белковая молекула, но могут 
быть и нуклеиновые кислоты или липидные комплексы. Наиболее часто 
белки представлены рецепторами, ионными каналами, ферментами, транс-
портными белками.

Рецептор  — макромолекулярный белок, который при взаимодействии 
с эндогенными или экзогенными агонистами вызывает клеточный ответ. 
Например, холинорецепторы могут распознавать и взаимодействовать с аце-
тилхолином, адренорецепторы — с норадреналином, гистаминовые рецепто-
ры — с гистамином.

Структурно схожие с медиаторами ЛС могут связываться с рецепторами 
и оказывать подобные эффекты. Способность рецептора избирательно реа-
гировать только на определенные структурные участки вещества позволяет 
синтезировать избирательно действующие ЛВ, а также изменять их продол-
жительность и величину терапевтического эффекта, а в некоторых случаях 
устранять нежелательные побочные проявления.
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Одинаковые по проявлению фармакологические эффекты ЛС могут реа-
лизовываться по одним и тем же механизмам или с помощью разных механиз-
мов действия. ЛС, проявляющие одинаковый фармакологический эффект, 
объединяют в одну фармакологическую группу. Примеры таких групп:

 – «антигипертензивные ЛС» — все ЛС, понижающие АД;
 – «антиаритмические ЛС» — все ЛС, восстанавливающие ритмические 
сокращения сердца;

 – «антидепрессанты» — все ЛС, снимающие подавленное, угнетенное 
состояние больных.

Передача информации от наружной к внутренней поверхности клеточной 
мембраны осуществляется посредством связывания ЛВ с одним из четырех 
типов рецепторов (рис. 4.1).

 – Специфические мембранно-клеточные рецепторы (связаны с фермен-
том тирозинкиназа).

 – Внутриклеточные (ядерные) рецепторы.
 – Рецепторы, изменяющие активность вторичных передатчиков.
 – Специфические рецепторы, изменяющие проводимость ионных кана-
лов.

Специфические мембранно-клеточные рецепторы имеют внеклеточный 
и внутриклеточный фрагменты, связанные между собой белковой связью 
(полипептидным мостиком). Внеклеточный фрагмент рецептора подобен 
вариабельной части иммуноглобулинов и связывается только с «узнавае-
мым» остатком (радикалом) ЛВ. В результате активируется внутриклеточный 
гликопротеиновый фрагмент, обладающий ферментативной активностью и 
изменяющий ее. За счет влияния на эти рецепторы действуют многие тро-
фические факторы, стимулирующие рост тканей (в том числе и опухолевых). 
Трастузумаб блокирует рецептор к эпидермальному фактору роста  и угнетает 
рост опухоли.

Рис. 4.1. Взаимодействие лекарственных веществ со специфическими клеточными 
рецепторами: I — специфические мембранно-клеточные рецепторы; II — специфиче-
ские внутриклеточные (ядерные) рецепторы; III — специфические рецепторы, изме-
няющие активность вторичных передатчиков (мессенджеров); IV — специфические 
рецепторы, изменяющие проводимость ионных каналов
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Взаимодействие ЛВ с внутриклеточными (ядерными) рецепторами. С вну-
триклеточными рецепторами связываются только липофильные ЛВ, которые 
легко проникают через клеточные мембраны внутрь клетки. Примеры таких 
ЛВ — ГК, жирорастворимые витамины. В результате их взаимодействия 
с внутриклеточными рецепторами происходят стимуляция или угнетение 
транскрипции генов и соответственно усиление или блокирование биосин-
теза новых белков.

Взаимодействие ЛВ с рецепторами, изменяющими активность внутриклеточ-
ных вторичных передатчиков. В этом случае молекула ЛВ распознается рецеп-
тором на поверхности клеточной мембраны. В результате взаимодействия с 
рецептором активизируются внутриклеточные вторичные посредники, кото-
рые, в свою очередь, изменяют активность внутриклеточных ферментов. За 
счет этого непосредственно реализуются фармакологические эффекты, кото-
рые изменяют процессы обмена веществ, тонус гладкомышечных клеток и т.д.

Вторичные передатчики (посредники, мессенджеры) — вещества, которые 
образуются внутри клеток и являются важными компонентами многочис-
ленных внутриклеточных биохимических реакций. От их концентрации во 
многом зависят интенсивность и результаты жизнедеятельность клетки. 
Наиболее известные вторичные посредники — циклический аденозинмоно-
фосфат (цАМФ), циклический гуанозинмонофосфат (цГМФ), ионы кальция, 
диацилглицерол и инозитолтрифосфат и др.

Подобным образом действуют многие гормоны и их аналоги, медиаторы, 
другие БАВ (например, окситоцин , серотонин , гистамин  и др.). В расслабле-
нии гладких мышц сосудов участвует цГМФ, стимулируя образование оксида 
азота в эндотелии сосудов под влиянием ацетилхолина и гистамина. За счет 
образования оксида азота реализует свое действие ряд очень эффективных 
средств для лечения стенокардии (нитроглицерин , изосорбида динитрат , 
молсидомин ). Диацилглицерин, инозитолтрифосфат и ионы кальция уча-
ствуют в реакциях, которые возникают в клетках при возбуждении некоторых 
типов адрено- и холинорецепторов.

Взаимодействие ЛВ со специфическими рецепторами, изменяющими прово-
димость ионных каналов. Процессы возбуждения и торможения клеток тесно 
связаны с функцией ионных каналов, обеспечивающих движение ионов 
через мембрану клеток. Особую роль в жизнедеятельности клетки играют 
ионы Na+, K+, Ca2+, Cl–, H+. ЛВ, изменяющие проводимость этих ионов, спо-
собны влиять на функции клеток.

Таким образом действуют многие антиаритмические препараты (про-
каинамид , амиодарон  и др.), местноанестезирующие средства (прокаин , 
лидокаин ), противосудорожные препараты (фенитоин , карбамазепин , ламо-
триджин ). Подобным механизмом действия обладают ЛС, блокирующие 
кальциевые каналы (верапамил , нифедипин , дилтиазем ), активаторы калие-
вых каналов (миноксидил ).

ЛС, непосредственно связывающиеся со специфическими рецепторами и 
оказывающие прямое стимулирующее действие на них, называют агонистами 
(от греч. agonistes — соперник). Стимулирующее действие агониста на рецеп-
торы может приводить к возбуждению или угнетению функции клетки.



Глава 4. Фармакодинамика лекарственных средств 83

Выделяют агонисты:
 – полные (вызывающие максимальный эффект);
 – частичные (вызывающие неполный эффект);
 – агонисты-антагонисты (стимулирующие одни подтипы рецепторов и 
блокирующие другие подтипы рецепторов).

Примером подобных действий служат наркотические анальгетики, среди 
которых полными агонистами являются морфин , тримеперидин  (Промедол♠ ), 
к частичным агонистам относят бупренорфин  и к агонистам-антагонистам — 
налбуфин (является агонистом κ-рецепторов и антагонистом μ-опиоидных 
рецепторов); сходными свойствами обладает и другой анальгетик — бутор-
фанол .

ЛВ, связывающиеся с рецептором и не вызывающие его стимуляцию, 
называют антагонистами  (от греч. antagonisma — противодействие). Антагонизм  
может быть конкурентным и неконкурентным.

 – Конкурентный тип  взаимодействия возникает между ЛВ и естественным 
медиатором и отвечает за связь с рецептором. Для успешной конкурен-
ции ЛВ должно обладать большим сродством к рецептору, т.е. обладать 
достаточно высоким аффинитетом (от лат. affinis — родственный) или 
создавать высокую концентрацию в области контакта с рецептором. 
Подобным образом действуют антагонисты наркотических анальгети-
ков налоксон , налтрексон . При высокой концентрации ЛВ с низким 
аффинитетом способно вытеснить из связи с рецептором ЛВ с более 
высоким аффинитетом, концентрация которого значительно ниже. 
Конкурентные антагонисты используют в специфической антидотной 
терапии для устранения нежелательных токсических эффектов при 
передозировке или отравлении ЛС (см. главу 36).

 – Неконкурентный тип  взаимодействия возникает при отсутствии прямо-
го взаимодействия лекарственной молекулы с тем же участком рецеп-
тора, что и медиатор, но связывание с ним происходит в совершенно 
другом участке рецептора, изменяя его общую пространственную 
конфигурацию. Так действуют бензодиазепины. Связываясь с бен-
зодиазепиновыми рецепторами, входящими в макромолекулярный 
ГАМК-бензодиазепино-барбитуратный рецепторный комплекс, они 
повышают аффинитет ГАМК-рецепторов к ГАМК, что приводит к 
увеличению времени открытия хлорных каналов для ионов хлора и 
усилению тормозного эффекта.

4.5. ДОЗИРОВАНИЕ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ, КРИТЕРИИ 
ЭФФЕКТИВНОСТИ И БЕЗОПАСНОСТИ ИХ ПРИМЕНЕНИЯ
Проблема дозирования ЛС содержит два основных аспекта: эффектив-

ность и безопасность. Они же являются главными критериями качества 
изготовления и практического применения ЛС. Когда в медицинской прак-
тике говорят о дозах, обычно имеют в виду терапевтические дозы. Однако в 
интересах безопасности лекарственной терапии и с точки зрения судебно-ме-
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дицинской практики следует иметь представление также о токсических и 
смертельных дозах.

Терапевтическая доза  — доза ЛВ, способная вызвать ожидаемый фармако-
логический эффект у большинства больных.

Различают терапевтические (лечебные), токсические (вызывающие отрав-
ление), смертельные (летальные) дозы.

Терапевтические дозы — дозы, при использовании которых обеспечива-
ется эффективная и безопасная терапия. Терапевтические дозы различают 
в зависимости от использования количества ЛВ на минимальные, средние и 
высшие.

Различают следующие виды доз:
 – разовую дозу  (pro dosi) — количество ЛВ на один прием;
 – суточную  (pro die) — количество ЛВ на прием в течение суток;
 – курсовую  — количество ЛВ на курс лечения.

Например, химиотерапевтические ЛС (антибактериальные препараты, 
сульфаниламидные, фторхинолоны), как правило, назначают на 7 сут; про-
тивотуберкулезные препараты применяют от 0,5 до 1,5–2 лет; гормон инсу-
лин — пожизненно.

Дробные дозы  — разовая доза, разделенная на несколько приемов. 
Например, для лечения трихомониаза назначают 2 г тинидазола . Принимать 
его следует дробно, по 0,5 г 4 раза в течение 1 ч через 15 мин. Доза 500 мг 
является дробной.

Пороговая доза  — минимальная доза, способная вызвать первоначально 
регистрируемый фармакологический эффект.

Средняя (стандартная) терапевтическая доза  — наиболее часто применя-
емая в клинической практике доза, выпускаемая в единице лекарственной 
формы и оказывающая оптимальное терапевтическое действие.

Поддерживающая доза  — доза, применяемая для стабильного поддержания 
достигнутого фармакотерапевтического эффекта.

Ударная доза быстро создает максимальную концентрацию ЛВ в крови или 
органе. Ударная доза может равняться двум или трем разовым, но не превы-
шать высшую суточную дозу. Как правило, ее назначают для первого, реже — 
для последующих приемов ЛС.

Насыщающая доза  — доза, применяемая для достижения терапевтической 
концентрации ЛВ в крови в заданный промежуток времени. При применении 
насыщающей дозы используют специальные схемы дозирования ЛС, которые 
обеспечивают развитие максимального фармакологического действия без 
проявления тяжелых нежелательных побочных эффектов.

Для ядовитых, наркотических и сильнодействующих ЛС списков «А» и «Б» 
ГФ установила высшие разовые (ВРД) и суточные (ВСД) дозы. Высшие тера-
певтические дозы  — дозы, к которым прибегают в исключительных случаях и 
которые, как правило, нельзя превышать без риска для жизни пациента.

 – ВРД  — предельно допустимая доза для разового применения, установ-
ленная нормативными документами (ФС).

 – ВСД  — предельно допустимая доза для суточного применения, уста-
новленная нормативными документами.
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Превышение этих доз сопряжено с возможностью токсического действия 
ЛС на человека. Высшие дозы — предупреждение о границе безопасности. 
Применение доз выше может нанести непоправимый вред здоровью больно-
го. Дозы нельзя превышать без особой надобности и специальных мер предо-
сторожности. Необходимые сведения о высших дозах имеются в ГФ отдельно 
для взрослых и детей.

Отсутствие указаний о высших дозах для целого ряда ЛС можно объяс-
нить тем, что такая доза по тем или иным причинам еще законодательно не 
установлена, либо ЛС имеет низкую токсичность, и риск применения в таких 
дозах не очень велик.

В любом случае указание на высшую дозу имеет силу только при условии 
одновременного указания способа введения.

Многие ЛС в терапевтических дозах оказывают не один, а несколько эффек-
тов одновременно — и положительные, и отрицательные. Отрицательные 
(нежелательные) эффекты не всегда опасны — иначе препарат не мог бы 
быть ЛС. Следовательно, побочные отрицательные (нежелательные) эффек-
ты проявляются наряду с главным и не служат серьезным препятствием 
для использования ЛС. Побочное действие ЛС может возникать в любом 
диапазоне терапевтических доз, но сила эффекта будет зависеть от дозы: 
чем больше доза, тем сильнее нежелательный эффект. Так, болеутоляющее 
действие морфина  при длительном применении сопровождается отрица-
тельным побочным действием, спазмом сфинктеров кишечника (запор, как 
результат — обстипация). В дозах, превышающих высшую, морфин может 
угнетать дыхательный центр, что служит яркой иллюстрацией его токсиче-
ского действия. С увеличением дозы угнетение усиливается вплоть до смерти 
от асфиксии. При использовании строфантина-К  могут развиться чрезмерное 
угнетение атриовентрикулярной (АВ) проводимости миокарда и расстрой-
ство ритма, опасное для жизни больного, в связи с чем прекращают лечение 
сердечными гликозидами. Таким образом, нетрудно уяснить разницу между 
побочным и токсическим действием.

 – Побочное действие  развивается при применении терапевтической дозы 
ЛС.

 – Токсическое действие  ЛС развивается вследствие их передозировки, что 
может быть как абсолютным (превышение высшей дозы), так и отно-
сительным у больных с плохой переносимостью ЛС. Так, у больных с 
заболеваниями сердца, с низким уровнем калия в плазме крови даже 
средние дозы строфантина-К или других сердечных гликозидов могут 
вызвать опасные для жизни аритмии (фибрилляцию желудочков).

В отношении ядов и сильнодействующих ЛС, особенно предназначенных 
для лечения тяжелых заболеваний, важно знать, в каких пределах можно 
назначать дозу без особого риска утраты эффективности и безопасности: 
уменьшение дозы чревато исчезновением лечебного эффекта, повышение — 
токсическими проявлениями, вплоть до летального исхода. Дозы устанавли-
вают экспериментально на животных и проверяют на двух или нескольких 
видах животных. Дозы, значительно превышающие максимальные терапев-
тические и вызывающие гибель экспериментальных животных (летальный 
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исход), называют летальными . В экспериментальной медицине существует 
понятие «диапазон летальных доз»  — диапазон высоких доз, в пределах кото-
рого может развиться летальный исход. Обозначение доз: LD20, LD50, LD75, 
LD100, нижний индекс 20, 50, 75, 100 — процент погибших в эксперименте 
животных после приема конкретной дозы ЛВ.

Терапевтическая широта действия  — диапазон доз от минимальной до 
максимально терапевтической, в пределах которых обеспечиваются эффек-
тивность и безопасность лекарственного лечения. Понятно, что чем больше 
терапевтическая широта, тем безопаснее ЛВ и больше возможностей для 
регулирования режима дозирования ЛВ (и наоборот).

При изучении новых фармакологических препаратов на животных опре-
деляют экспериментальный показатель — терапевтический индекс  (ТИ). ТИ — 
отношение дозы, вызывающей гибель 50% взятых в опыт животных (LD50), к 
дозе, дающей ожидаемый фармакологический эффект действия (ЕД50), также 
у 50% животных:

ТИ = LD50/ЕД50.
Индекс терапевтического действия  — критерий безопасности для приме-

нения данного ЛС. Для больных его рассчитывают как отношение высшей 
терапевтической дозы к пороговой терапевтической дозе:

ТИ = Доза высшая терапевтическая/пороговая терапевтическая доза.
Дозы выражают в весовых, объемных и условных единицах.
Оценку активности (ЕД) ЛС производят на лягушках, кошках и обознача-

ют ЛЕД и КЕД соответственно.
Существуют также международные единицы действия (МЕ).

4.5.1. ПРИМЕНЕНИЕ МЕЖДУНАРОДНОГО СТАНДАРТА ДЛЯ ОЦЕНКИ 
СТЕПЕНИ ВЫРАЖЕННОСТИ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОГО ЭФФЕКТА 
ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

Фармакологическую активность ЛС можно выражать в интернациональ-
ных единицах и в единицах активности. В рецепте дозы ЛС указывают в 
граммах (1,0), дециграммах (0,1), сантиграммах (0,01), миллиграммах (0,001) 
и микрограммах (0,000 001).

В объемных единицах ЛС выражают в миллилитрах; дозируют каплями 
(в 1 мл — водного раствора 20 капель) и ложками: столовыми (15 мл), десерт-
ными (10 мл) и чайными (5 мл).

4.5.2. ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ НА ЭФФЕКТИВНОСТЬ И 
БЕЗОПАСНОСТЬ ДЕЙСТВИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

Чувствительность людей к ЛС различна. Она зависит от индивидуальных 
особенностей организма, пола, возраста, массы тела, патологического состо-
яния и других факторов. Люди одного и того же пола, возраста, массы тела 
могут неодинаково реагировать на одну и ту же дозу какого-либо ЛС.
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Иногда развивается чрезмерная и извращенная реакция на ЛС — идио-
синкразия . Идиосинкразия зависит от врожденного недостатка ферментов, 
принимающих участие в метаболизме (биотрансформации) ЛС.

4.5.3. ИНДИВИДУАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ
Выраженность фармакологического эффекта зависит от возраста больного. 

В детском возрасте, особенно у новорожденных и детей до 1 года, повышена 
чувствительность к ЛВ, что обусловлено недоразвитием ЦНС, повышенной 
проницаемостью ГЭБ, недостаточностью многих ферментных систем, функ-
ций печени, почек и др.

Именно поэтому ряд ЛС (морфин , кодеин , группа тетрациклина  и др.) 
детям раннего возраста назначать запрещено.

Дозу ЛС, которые применяют в педиатрической практике для детей разно-
го возраста, можно рассчитать двумя способами:

 – доза ребенка = (масса ребенка ÷ 70 кг) × доза взрослого;
 – доза ребенка = (возраст ребенка ÷ 24) × доза взрослого.

Чувствительность организма к ЛВ повышена в пожилом и старческом 
возрасте. В эти возрастные периоды отмечают снижение интенсивности 
метаболизма ЛВ, скорости выведения их почками. Больным такого возраста 
ЛС назначают в меньших дозах: 1/2 или 1/3 дозы для взрослых. Осторожно 
следует назначать ЛС женщинам в период кормления грудью, особенно те, 
которые легко проникают в грудное молоко и, следовательно, в организм 
ребенка. Например, назначенный матери бензилпенициллин  может вызвать 
аллергические реакции, антикоагулянт фениндион  — повышенную кровото-
чивость у ребенка.

Весьма часто ЛВ вызывают аллергические реакции — крапивницу, сыворо-
точную болезнь, бронхиальную астму, гепатит, анафилактический шок и др.

Действие ЛС зависит от массы тела. Для детей до 2 лет в ряде случаев ука-
зывают дозу на 1 кг массы тела. Так, эритромицин  назначают в дозе 0,005 г/кг 
на прием.

Патологические состояния организма изменяют действие ЛС. При заболе-
ваниях печени снижается интенсивность метаболических процессов ЛВ, а 
при заболеваниях почек замедляется их выведение из организма.

Как правило, вещества стимулирующего типа сильнее проявляют свое 
действие при угнетении функций того органа, на который они воздействуют, 
и, наоборот, угнетающие вещества сильнее действуют на фоне возбуждения.

Среди внешних факторов можно выделить лекарственную форму и путь 
введения; рациональный прием в зависимости от состава и времени приема 
пищи; физические факторы окружающей среды (метеорологические условия, 
сезонные колебания, магнитные поля). Многочисленные клинико-экспе-
риментальные наблюдения убедительно показывают, что терапевтическая 
концентрация в организме ЛВ, относящихся к различным фармакологиче-
ским группам, в значительной мере зависит от типа лекарственной формы. 
При сравнительной оценке порошков, таблеток, суппозиториев, растворов, 
ректальных мазей установлена существенная разница в скорости всасывания 
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и времени пребывания в организме этих ЛС и их метаболитов. Так, левоме-
промазин , назначенный в виде суппозиториев, поступает в кровь больных 
спустя 10–15 мин, а принятый в той же дозе в виде таблеток ни у одного из 
пациентов не был обнаружен в течение 30 мин. Выделение левомепромазина 
с мочой также значительно увеличено у больных, которые получают препарат 
в виде суппозиториев.

4.6. ХРОНОФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ПРИМЕНЕНИЯ 
ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

Хронофармакология  — раздел фармакологии, изучающий зависимость дей-
ствия ЛС от времени введения их в организм.

Хронофармакология — раздел хронобиологии, изучающий закономерно-
сти взаимодействия ЛВ с организмом с учетом биоритмов физиологических 
и биохимических процессов, а также временны́х связей организма с окружа-
ющей средой.

Хронофармакология устанавливает принципы и правила рационального 
применения ЛС с учетом биоритмов отдельных систем организма, времени 
суток, сезонов года, других ритмов, а также изыскивает ЛС и схемы приме-
нения для их профилактики и лечения нарушенных биоритмов (десинхро-
зов). Хронофармакология призвана оказывать помощь врачам в повышении 
эффективности фармакопрофилактики и фармакотерапии. Она основана на 
знаниях биологических ритмов суточных (циркадных), сезонных, а также 
индивидуальных периодов развития (внутриутробный, детский, юношеский, 
зрелый, старческий).

Пример ритмического процесса, существующего на протяжении многих 
лет эволюции, — ритм температуры тела. У здорового человека самая низкая 
температура тела ночью, к утру она постепенно повышается и достигает мак-
симума к 18 ч. Ритм температуры тела отражает ритмическую деятельность 
многих систем организма: функции ЦНС, эндокринных желез, сердечно-со-
судистой системы.

По клиническим данным, большинство родов начинается с 23.00 до 03.00, 
наименьшее — с 11.00 до 15.00. Приуроченность родов к ночи можно объяс-
нить активизацией в этот период деятельности задней доли гипофиза и выде-
лением гормона окситоцина, стимулирующего мышцы матки. Гормональные 
препараты коры надпочечников (ГК) и их синтетические заменители с учетом 
хронофармакологических принципов рационально применять в утренние 
часы (≈8 ч), когда повышен выброс естественных гормонов, что позволяет 
получить максимальный фармакологический эффект при применении наи-
меньших доз.

Наряду с тем, что многие заболевания возникают в результате нарушения 
биологических ритмов, обнаружена определенная ритмичность в появлении 
симптомов ряда заболеваний. Известно, что у больных эпилепсией наблю-
дают суточные ритмы судорожных припадков: чаще припадки возникают в 
6.00–7.00, в 11.00–12.00 и в 22.00–23.00. У них обнаружены также сезонные 
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ритмы обострения судорог. Так, наиболее часто судороги возникают в весен-
ний период.

Известны сезонные колебания фармакокинетических процессов ЛС. 
В весенне-летний период в организме человека более чем в 2 раза возрастает 
ацетилирование сульфаниламидов, которое приводит к выпадению их в виде 
кристаллов в почках и закупорке мочевыводящих путей.

Учет хронофармакологических закономерностей имеет большое значение 
для практической медицины, так как оптимальное время приема ЛС может в 
определенной мере повысить и безопасность фармакотерапии. Знание суточ-
ных, сезонных и других биоритмов у конкретного пациента позволяет с помо-
щью меньших, чем обычно, доз лечить то или иное заболевание, значительно 
повышая клинический эффект при минимальном отрицательном действии. 
Например, установлено, что стойкий гипотензивный эффект клонидина  при 
традиционном лечении наступает на 10-е сутки, а при хронотерапии — на 
4-е сутки. При этом разовая, суточная и курсовая дозы были почти в 2 раза 
меньше обычных. Кроме того, частота осложнений у больных, леченных в 
соответствии с принципами хронофармакологии и хронотерапии, была в 
5–6 раз меньше.

4.7. ЯВЛЕНИЯ, ВОЗНИКАЮЩИЕ ПРИ ПОВТОРНОМ 
ВВЕДЕНИИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

При повторном введении ЛС могут возникать различные явления. Действие 
ряда ЛС при повторном применении не меняется, их можно применять 
длительно, без риска получить осложнение. Однако повторное назначение 
некоторых ЛС может приводить к усилению, ослаблению или извращению 
эффектов. При этом наблюдают кумуляцию, привыкание, лекарственную 
зависимость.

Кумуляция  (от лат. cumulatio — увеличение, скопление) — процесс накоп-
ления препарата. Длительное применение кумулирующих веществ связано с 
риском передозировки.

 – Кумуляция может быть обусловлена накоплением ЛВ в организме — 
материальная кумуляция  (например, кумуляция сердечных гликозидов 
из группы наперстянки). Сердечные гликозиды прочно связываются с 
белками плазмы крови и длительно циркулируют в организме больно-
го. Введение очередных порций ЛС повышает концентрацию сердеч-
ного гликозида (дигоксина ) выше терапевтической, что способствует 
развитию токсического действия.

 – Функциональная кумуляция  — зависящее от изменения состояния орга-
низма накопление эффекта, а не ЛВ. Примером может служить сумма-
ция нейротропных эффектов этилового спирта, которая не связана со 
временем приема алкоголя и его концентрацией в крови, а проявляется 
в виде психомоторных нарушений, называемых алкогольным делири-
ем («белая горячка»).
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Особенно часто кумуляция развивается при недостаточности функций 
печени и почек. У детей до 3 лет функции этих важнейших органов еще недо-
статочны, поэтому явления кумуляции возникают легче, чем у взрослых. При 
назначении препаратов детям следует учитывать более длительный период 
полуэлиминации веществ в их организме по сравнению с таковым у взрослых. 
В то же время в любом возрасте заболевания печени и почек способствуют 
кумуляции ЛВ.

При заболеваниях печени кумулируют те ЛВ, которые подвергаются в ней 
метаболизму (дигоксин , хинидин , гидралазин , ГК и др.).

При заболеваниях почек кумулируются ЛВ, преимущественно или в зна-
чительной степени выделяющиеся почками в неизмененном виде [фенобар-
битал , хлорпромазин  и другие антипсихотические средства, морфин , кодеин , 
строфантин-К , дигоксин , ацетазоламид  (Диакарб♠ ), салицилаты, гидрохло-
ротиазид , клопамид  (Бринальдикс♠ ), большая группа антибактериальных 
препаратов]. Именно поэтому больным с недостаточностью выделительной 
функции почек ЛВ следует назначать с осторожностью в меньших дозах и 
увеличивать промежутки между приемами.

Уменьшение специфического фармакологического действия ЛС при их 
повторном введении — привыкание [толерантность  (от лат. tolerantia — терпе-
ние)]. Привыкание характерно для многих ЛВ: болеутоляющих, гипотензив-
ных, слабительных средств и др. Как правило, привыкание к ЛС развивается 
медленно, в течение нескольких дней или недель; реже бывает быстрое при-
выкание — в течение нескольких часов или одних суток. Форма привыкания, 
развивающаяся в пределах нескольких часов, одних суток, — тахифилаксия  
(от греч. tachys — быстрый, phylaxis — защита). Яркий пример тахифилак-
сии — снижение гипертензивного эффекта эфедрина  при повторных введе-
ниях. При введении эфедрина отмечают отчетливое повышение АД, а после-
дующие инъекции эфедрина в тех же дозах дают более слабый эффект.

Механизмы развития толерантности различны. Одна из частых причин 
привыкания — усиление метаболизма того или иного ЛВ. Другими причи-
нами могут быть уменьшение чувствительности специфических рецепторов 
и ускорение выведения из организма. Данный механизм доминирует в раз-
витии привыкания к барбитуратам. Возникновение толерантности к фос-
форорганическим соединениям обусловлено снижением чувствительности 
холинорецепторов.

При повторном введении некоторых ЛВ возможна лекарственная зави-
симость . Для нее характерно возникновение у больного непреодолимого 
желания повторить прием данного ЛС. Зависимость чаще развивается к 
лекарствам, вызывающим состояние эйфории. Эйфория  (от греч. euphoria:eu — 
хорошо, phero — переношу) — неоправданное реальной действительностью 
благодушие, повышенно-радостное настроение, сочетающееся с недостаточ-
но критической оценкой своего состояния. ЛВ, вызывающие лекарственную 
зависимость, относят к группам:

 – наркотических анальгетиков (морфин , кодеин  и их синтетические 
заменители);

 – веществ из растительного сырья: каннабис (марихуана, гашиш);
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 – галлюциногенов [диэтиламидлизергиновой кислоты (ЛСД), мескалин];
 – стимуляторов ЦНС (амфетамин);
 – местных анестетиков (кокаин );
 – производных барбитуровой кислоты (фенобарбитал );
 – социально опасных веществ: алкоголь, никотин.

Лекарственная зависимость может быть психической, физической либо 
той и другой одновременно.

 – Психическая зависимость — состояние, при котором ЛС вызывает чув-
ство удовлетворения и психического подъема и которое требует пери-
одически возобновляемого или постоянного введения ЛВ для того, 
чтобы испытать удовольствие или избежать дискомфорта.

 – Физическая зависимость — адаптивное состояние, которое проявляется 
в интенсивных физических расстройствах.

Отмена ЛС приводит к тяжелым нарушениям функций многих систем 
организма. Подобные расстройства, возникающие при отмене препарата, 
получили название «абстиненция»  (от лат. abstinentia — воздержание). При 
лекарственной зависимости к различным веществам абстиненция проявля-
ется по-разному, с разной степенью выраженности. Прекращение приемов 
морфина в таком случае вызывает крайне тягостное состояние, сопровожда-
емое депрессией, нарушениями деятельности сердечно-сосудистой системы, 
пищеварительного тракта, слезотечением, тремором (дрожанием), потливо-
стью, чиханьем и т.д. Наиболее тяжело лекарственная зависимость протекает 
при сочетании физической, психической зависимости и толерантности, т.е. 
при полной триаде. При морфинной и алкогольно-барбитуратной зависи-
мости развивается триада, а при фенаминовой, лизергиновой и кокаиновой 
преобладает психическая зависимость.

Понятие «наркомания»  применимо только в тех случаях, когда болезнь 
вызвана злоупотреблением средств, являющихся наркотиками.

Термин «токсикомания»  применяют для определения патологических 
состояний, вызванных злоупотреблением промышленных ядов и химиче-
ских веществ. К промышленным ядам относят растворители (толуол, аце-
тон, тетрахлорметан), органические красители, лаки, клеи промышленные 
и бытовые, крем для обуви (гуталин); аэрозольные бытовые репелленты 
(аттрактанты, инсектициды) — хлорофос, карбофос, метафос, тиофос и дру-
гие фосфорорганические соединения.

Лечение наркоманий и токсикоманий — сложная социальная и медицин-
ская проблема.

ВОПРОСЫ ДЛЯ САМОКОНТРОЛЯ
Выберите один или несколько правильных ответов.

1. К типам лекарственного действия относят:
а) главное;
б) идиосинкразия;
в) побочное;
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г) резорбтивное;
д) местное.

2. Минимальная доза, способная вызвать первоначально регистрируе-
мый фармакологический эффект, — это:
а) суточная доза;
б) терапевтическая доза;
в) разовая доза;
г) пороговая доза;
д) ударная доза.

3. При повторном введении ЛС развивается:
а) кумуляция;
б) привыкание;
в) лекарственная зависимость;
г) идиосинкразия;
д) синдром отдачи.



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth 8
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth 8
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV <>
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
    /RUS <>
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


