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АПФ —  ангиотензин-превращающий фермент
АТФ —  аденозинтрифосфат
БАВ —  биологически активные вещества
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ВМедА —  Военно-медицинская академия
ГАМК —  гамма-аминомасляная кислота
ГДФ —  гуанозиндифосфат
ГИП —  инсулинотропный полипептид
ГК —  глюкокортикоиды
ГПП —  глюкагоноподобный пептид
ГТФ —  гуанозинтрифосфат
ГЭБ —  гематоэнцефалический барьер
ДГФР —  дигидрофолатредуктаза
ДОФА —  диоксифенилаланин
ЕД —  единица действия
ЖКТ —  желудочно-кишечный тракт
ИЛ —  интерлейкины
ИФ —  интерфероны
ИФН —  интерферон
КОМТ —  катехол-орто-метилтрансфераза
ЛВ —  лекарственное вещество
ЛГ —  лютеинизирующий гормон
ЛПВП —  липопротеины высокой плотности
ЛПНП —  липопротеины низкой плотности
ЛПОНП —  липопротеины очень низкой плотности
ЛППП —  липопротеины промежуточной плотности
ЛС —  лекарственное средство
МАО —  моноаминоксидаза
МКАТ —  моноклональные антитела
МНН —  международное непатентованное название
МПКТ —  минеральная плотность костной ткани
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НМГ —  низкомолекулярные гепарины
НПР —  нежелательная побочная реакция
НПВС —  нестероидные противовоспалительные средства
ОКС —  острый коронарный синдром
ОПСС —  общее периферическое сопротивление сосудов
ПАБК —  пара-аминобензойная кислота
ПФП —  продукты функционального питания
СТГ —  соматотропный гормон
Пг —  простагландины
ТГ —  триглицериды
ТТГ —  тиреотропный гормон
ФОС —  фосфорорганические средства
ХОБЛ —  хроническая обструктивная болезнь легких
ХСН —  хроническая сердечная недостаточность
цАМФ —  циклический аденозинмонофосфат
цГМФ —  циклический гуанозинмонофосфат
ФЛ —  фосфолипиды
фМет —  формилированный метионин
ФНО —  фактор некроза опухоли
ФСГ —  фолликулостимулирующий гормон
ХС —  холестерин
ЦНС —  центральная нервная система
ЦОГ —  циклооксигеназа
ЧСС —  частота сердечных сокращений
ЭКГ —  электрокардиограмма
ЭРП —  эффективный рефрактерный период
ЭЭГ —  электроэнцефалограмма
AMPA —  альфа-амино-3-гидрокси-5-метил-4-изоксазол-

пропионовая кислота
EGFR (аббр. от англ. — epidermal growth factor receptor) — рецепторы 

к эпидермальному фактору роста
Ig —  иммуноглобулин
МНС (аббр. от англ. — Major Histocompatibiliy Complex) — главный 

комплекс гистосовместимости
MRSA —  метициллин-резистентный Staphylococcus aureus
NMDA —  n-метил-d-аспартат
t½ —  период полуэлиминации лекарственного вещества
VEGF (аббр. от англ. — vascular endothelial growth factor) — фактор роста 

эндотелия сосудов
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Предмет, задачи и методология фармакологии

Фармакология  (от греч. pharmacon — лекарство, яд и logos — учение) — 
наука о взаимодействии лекарственных веществ (ЛВ) и организма.

Основные задачи фармакологии — создание лекарственных средств 
(ЛС) и обоснование рационального их применения.

Фармакология, с одной стороны, самостоятельная наука, а с дру-
гой — неотъемлемая часть современной терапии, объединяющая теоре-
тические знания и практическую медицину. Фармакология — среда ак-
тивного информационного обмена между естественнонаучной основой 
медицины (биологией, химией, физиологией и морфологией), клиниче-
скими дисциплинами и фармацией.

Значение фармакологии как связующего звена научных и клинических 
дисциплин огромно. Исследование механизмов действия ЛВ помогает 
расширить представления о химической сущности процессов, происхо-
дящих в живых клетках, а также о механизмах функционирования всех 
систем человеческого организма. В этом случае ЛВ выступают в роли фар-
макологических «зондов», помогающих оценить наличие, направленность 
и выраженность ответных реакций со стороны клеток, тканей, органов 
и систем.

Выделяют теоретическую, экспериментальную и клиническую  
фар макологию. Теоретическая  и экспериментальная фармакология 
составляют фундаментальный раздел науки. Экспериментальная фар-
макология — связующее звено между теоретической и клинической 
фармакологией.

Основные задачи экспериментальной фармакологии:
 ● моделирование механизмов взаимодействия ЛС и биологических си-
стем (организм человека или экспериментальная модель) на различ-
ных уровнях (субклеточный, тканевой, органный или системный);
 ● изучение эффектов взаимодействия организма и вещества.

Существуют 3 основных методических подхода экспериментальной 
фармакологии (как основы для решения задач фармакологической на-
уки): биохимический, физиологический и морфологический.

Используя биохимический подход, фармакологи изучают природу ре-
акций взаимодействия между ЛВ и биологическими молекулами. Физио-
логический и морфологический подходы применяют для анализа вызыва-
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емых фармакологическим воздействием изменений функционирования 
и строения органов и систем.

Источники получения лекарственных веществ

 ● Минеральные соединения (магния сульфат; натрия сульфат). 
 ● Ткани и органы животных (инсулин ; препараты гормонов щито-
видной железы; ферментные препараты; вещества, регулирующие 
пищеварение).
 ● Растения (сердечные гликозиды; морфин ; резерпин ).
 ● Микроорганизмы (антибиотики: пенициллины, цефалоспорины, 
макролиды и др.). В 40-х годах ХХ в. была разработана технология 
получения антибиотиков из почвенных грибов, а в 80-х годах — 
метод генной инженерии (человеческие инсулины).
 ● Химический синтез (сульфаниламиды; парацетамол ; кислота валь-
проевая; новокаин ♠, кислота ацетилсалициловая ). С середины ХIХ в. 
ЛВ активно получают химическим путем. Большинство современ-
ных ЛС — продукты химического синтеза.
 ● Получение специфических белков (моноклональные антитела: мы-
шиные, химерные, хуманизированные, человеческие).

Этапы создания новых лекарственных средств

Разработку  новых ЛС осуществляют, используя многие отрасли науки, 
при этом основная роль принадлежит специалистам в области химии, 
фармакологии и фармации. Создание нового ЛС представляет ряд по-
следовательных этапов. Каждый из этапов должен отвечать определен-
ным положениям и стандартам, утвержденным такими государственны-
ми учреждениями, как Фармакопейный комитет, Фармакологический 
комитет, Управление МЗ РФ по внедрению новых ЛС.

Процесс создания новых ЛС регулируется международными стан-
дартами.

 ● GLP (GoodLaboratory Practice — «Качественная лабораторная прак-
тика»).
 ● GMP (Good Manufacturing Practice — «Качественная производствен-
ная практика»).
 ● GCP (Good Clinical Practice — «Качественная клиническая прак-
тика»).

Существует три основных направления получения новой активной 
субстанции (действующего вещества или комплекса веществ).
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Химический синтез лекарственных веществ

 ● Эмпирический  путь: скрининг, случайные находки.
 ● Направленный синтез: воспроизведение структуры эндогенных ве-
ществ, химическая модификация известных молекул.
 ● Целенаправленный синтез (рациональный дизайн химического со-
единения): основан на понимании зависимости «химическая струк-
тура — фармакологическое действие».

Основу эмпирического пути (от греч. empeiria — опыт) создания ЛВ 
составляет метод «проб и ошибок». Для этого фармакологи с помощью 
набора биологических тестов (на молекулярном, клеточном, органном 
уровнях) обнаруживают наличие или отсутствие определенной фарма-
кологической активности у заранее выбранных химических соединений. 
Так, наличие противомикробной активности определяют у микроор-
ганизмов; спазмолитической активности — на изолированных гладко-
мышечных органах (ex vivo); гипогликемическое действие — по способ-
ности снижать уровень сахара в крови испытуемых животных (in vivo). 
Затем из всех исследуемых химических соединений выбирают наиболее 
активные и сравнивают степень их фармакологического действия и ток-
сичность с существующими ЛС (их используют в качестве стандарта). 
Такой путь отбора активных веществ получил название «лекарственно-
го скрининга» (от англ. screen — просеивать, сортировать). Внедрение 
в медицинскую практику некоторых препаратов произошло в результате 
случайных находок. Так обнаружили противомикробную активность 
азокрасителя с сульфаниламидной боковой цепью (красный стрепто-
цид), в результате была создана целая группа химиотерапевтических 
средств — сульфаниламидов.

Другой путь создания ЛВ состоит в получении соединений с опреде-
ленным видом фармакологической активности. Это направленный синтез 
ЛВ. Первый этап синтеза заключается в воспроизведении веществ, обра-
зующихся в живых организмах: адреналин ♠, норадреналин ♠, некоторые 
гормоны, простагландины, витамины.

Химическая модификация известных молекул позволяет создать ЛВ, 
обладающие более выраженным фармакологическим эффектом и мини-
мальным побочным действием. Так, изменив химическую структуру ин-
гибиторов карбоангидразы, создали тиазидные диуретики, обладающие 
более сильным мочегонным действием.

После введения дополнительных радикалов и фтора в молекулу 
налидиксовой кислоты получили новую группу противомикробных 
средств с расширенным спектром противомикробного действия — фтор-
хинолоны.
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Целенаправленный синтез ЛС подразумевает создание веществ с зара-
нее заданными фармакологическими свойствами. Синтез новых структур 
с предполагаемой активностью чаще всего проводят в том классе химиче-
ских соединений, где уже найдены вещества, обладающие определенной 
направленностью действия. Примером может служить создание блокато-
ров Н2-гистаминовых рецепторов. Исследователи знали, что гистамин — 
мощный стимулятор секреции хлористоводородной кислоты в желудке, 
а противогистаминные средства (применяемые при аллергических реак-
циях) не устраняют этот эффект. Затем был сделан вывод о существовании 
подтипов гистаминовых рецепторов, выполняющих различные функции. 
Следовательно, должны существовать вещества, различные по хими-
ческой структуре, блокирующие подтипы гистаминовых рецепторов. 
Фармакологи выдвинули гипотезу: модификация молекулы гистамина 
позволит создать селективные антагонисты гистаминовых рецепторов 
желудка. Результат рационального дизайна молекулы гистамина (в сере-
дине 70-х годов ХХ в.) — противоязвенное средство циметидин  — первый 
блокатор Н2-рецепторов.

Выделение лекарственных веществ из тканей и органов 

животных, растений и минералов

Таким  путем получены гормоны, галеновые и новогаленовые средства, 
органопрепараты и минеральные вещества.

Выделение лекарственных веществ — 

продуктов жизнедеятельности грибов и микроорганизмов 

методами клеточной и генной инженерии

Биотехнология — отрасль человеческих знаний, изучающая, в част-
ности, выделение ЛВ — продуктов жизнедеятельности грибов и микро-
организмов.

Биотехнология использует в промышленном масштабе биологические 
системы и биологические процессы. Обычно применяют микроорганиз-
мы, культуры клеток, культуры тканей растений и животных.

С помощью биотехнологических методов создают полусинтетические 
антибиотики. Большой интерес представляет получение в промышленном 
масштабе инсулина человека методом генной инженерии. Разработаны 
биотехнологические методы синтеза соматостатина , фолликулостимули-
рующего гормона, тироксина, стероидных гормонов.

После создания новой активной субстанции и определения ее основ-
ных фармакологических свойств следует этап доклинических исследо-
ваний.
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Доклинические испытания

Помимо  изучения специфической активности, во время доклини-
ческих исследований (в опытах на животных) полученное вещество 
тестируют на токсичность; определяют его эмбриотоксичность, терато-
генность, канцерогенность, мутагенность. Эти исследования (на живот-
ных) проводят в соответствии со стандартами GLP. Далее определяют 
среднюю эффективную (ЕД50 — доза, оказывающая эффект на 50% жи-
вотных) и среднюю летальную дозы (ЛД50 — доза, вызывающая гибель 
50% животных).

Клинические исследования

Планирование  и клинические исследования ЛС проводятся на здо-
ровых добровольцах или на пациентах на основе международного стан-
дарта GCP. В Российской Федерации на основе правил GCP разработан 
стандарт «Правила проведения качественных клинических испытаний».

Правила GCP — свод положений, основа для планирования и выпол-
нения клинических исследований, анализа и обобщения полученных 
результатов. В соответствии с этими правилами получают достоверные 
результаты, позволяющие избавить пациентов от необоснованного риска, 
соблюсти их права и конфиденциальность. Другими словами, GCP объяс-
няет способы получения правильных научных данных, заботясь при этом 
о благополучии участников медицинских исследований.

Фазы клинических исследований

I  фазу клинических исследований проводят на небольшом числе здо-
ровых добровольцев (4–24 человека) для установления безопасности ле-
карственных препаратов.

В ходе I фазы получают предварительные данные о безопасности пре-
парата, создают первое описание его фармакокинетики и фармакодина-
мики у человека.

Параметры, изучаемые в ходе I фазы:
 ● фармакодинамика и фармакокинетика одной дозы и нескольких доз 
препарата при разных путях введения;
 ● биодоступность;
 ● метаболизм активной субстанции;
 ● влияние возраста, пола, пищи, функций печени и почек на фарма-
кокинетику и фармакодинамику активной субстанции;
 ● взаимодействие активного вещества с другими ЛС.
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II фаза клинических исследований проводится на 100–200 испытуемых 
для подбора оптимальных дозировок лекарственного препарата и курса 
лечения пациентов с профильным заболеванием, оптимальных доз и схем 
вакцинации иммунобиологическими ЛС здоровых добровольцев.

III фаза клинических исследований проводится для установления без-
опасности ЛС и его эффективности для пациентов с определенным за-
болеванием, профилактической эффективности иммунобиологических 
лекарственных препаратов для здоровых добровольцев. Как правило, 
проводят сравнение эффективности и безопасности разрабатываемого 
препарата с другими препаратами этой группы. В таких исследованиях 
обычно принимают участие от нескольких сотен до нескольких тысяч 
человек (в среднем 1000–3000). При проведении III фазы определяют оп-
тимальные схемы введения препаратов, изучают наиболее частые нежела-
тельные реакции, клинически значимые лекарственные взаимодействия, 
влияние возраста, сопутствующих состояний и др. Условия исследований 
максимально приближают к реальным условиям использования ЛС. Вна-
чале проводят открытые (open) исследования. При этом исследователи 
информируют врача и больного о свойствах препарата (новый, контроль-
ный или плацебо). Дальнейшие исследования выполняют одинарным 
слепым (single-blind) методом: пациент не знает, какой препарат прини-
мает (новый, контрольный или плацебо), двойным слепым (double-blind) 
методом: используемый препарат не известен ни врачу, ни больному.

Данные, полученные в клинических испытаниях III фазы, — основа 
для создания инструкции по применению препарата. По результатам ис-
следований в официальных инстанциях принимают решение о регистра-
ции данного ЛС.

Исследования биоэквивалентности лекарственных препаратов

Оценка  биологической эквивалентности — основной вид кли-
нических исследований для воспроизведенных препаратов (дженери-
ков) — препаратов, содержащих то же ЛВ в той же дозе и лекарственной 
форме, что и оригинальный препарат, и пpедназначенные для внесо-
судистого (пpием внутpь, накожная аппликация, ректальное введение 
и дp.), но не паpентеpального введения, пpи условии, что их действие 
опосpедовано появлением ЛВ в системном кpовотоке.

Препараты, имеющие одинаковую лекарственную форму, считают 
биоэквивалентными, если они обеспечивают одинаковую биодоступность 
ЛВ при введении здоровым добровольцам (за исключением токсичных 




