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Введение
Что такое «нежелательная лекарствен-

ная реакция»? Всемирная организация 
здравоохранения (ВОЗ) определяет неже-
лательную лекарственную реакцию (НЛР) 
как любой непреднамеренный и вредный 
для организма человека эффект в условиях 
применения лекарственного средства (ЛС) 
в стандартной дозе. В данном аспекте сто-
ит подчеркнуть, что НЛР не эквивалентно 
понятию «побочный эффект», с позиций 
фундаментальной фармакологии определя-
емому как эффект, будь то терапевтический 
или неблагоприятный, который является 
вторичным по отношению к предполагае-
мому, основному действию ЛС, и хотя по-
бочные эффекты преимущественно имеют 
неблагоприятную характеристику, иногда 
они оказываются благоприятными для фар-
макотерапии.
Несмотря на непрерывный мониторинг 

безопасности ЛС на всех этапах их обо-
рота, по усредненным статистическим 
данным, на 2019 г. было зафиксировано 
до 2 млн серьезных НЛР в мире, из ко-
торых около 100–240 тыс. имели леталь-
ные последствия [13]. Даже в развитых 
странах мира лекарственно-ассоцииро-
ванные осложнения развиваются у мил-
лионов людей, а смертность в результате 
НЛР постепенно выходит на 4–5-е место 
после сердечно-сосудистых, онкологи-
ческих, брон хо-легочных заболеваний 
и травм [13]. Масштабный детальный 
анализ медицинских карт пациентов 
демонстрирует, что частота госпита-
лизаций, связанных с НЛР, варьирует 
от 2,3 до 21,2% в разных странах мира, 
при этом значительная часть данных 
осложнений — потенциально предотвра-
тима [8, 9, 12, 14, 17].
В связи с этим проблема безопасности 

лекарственной терапии и, в частности, 
НЛР, безусловно, является приоритетной 
для здравоохранения на международном 
уровне.

Механизмы НЛР и системы 
мониторинга безопасности 
фармакотерапии
НЛР очень разнообразны по своим па-

тогенетическим механизмам и течению. 
Зачастую их развитие связано с проблемой 
полипрагмазии, т. е. необоснованного од-
новременного назначения пациенту боль-
шого количества (5 и более) ЛС. В таком 
случае риск развития НЛР, обусловленных 
аспектами межлекарственного взаимо-
действия ЛС, возрастает в несколько раз. 
Опираясь на статистические данные, мож-
но утверждать, что при одновременном 
применении 8-ми ЛС НЛР встречаются 
у 10% больных, а когда лекарственная тера-
пия преодолевает планку в 16 ЛС, то НЛР 
встречаются у 40% больных [1]. Иногда ЛС 
применяются пациентами самостоятельно, 
без врачебного контроля, поэтому часть 
НЛР связана и с влиянием субъективных 
факторов. Кроме этого, развитию НЛР спо-
собствует низкая приверженность больных 
к лечению. Все это в совокупности пре-
допределяет трудность прогнозирования 
и выявления НЛР [3].
Учитывая масштабность проблемы НЛР, 

было разработано значительное количество 
методик и систем мониторинга безопасно-
сти фармакотерапии в разных странах.
Наиболее перспективным и широко рас-

пространенным в последние десятилетия 
является активный мониторинг. Как пра-
вило, активным мониторингом выявляют-
ся максимальные значения встречаемости 
HЛP у пациентов. В среднем, методом 
активного мониторинга HЛP выявляются 
у 6–11% пациентов, получающих фарма-
котерапию. Активный мониторинг может 
проводиться как проспективно, так и ре-
троспективно [2].
Одной из эффективных систем, кото-

рая составляет основу фармаконадзо-
ра во многих странах, является система 
спонтанной отчетности. Ярким примером 
страны, где используется эта система, 



МЕТОДЫ И ТЕХНОЛОГИИ БИОМЕДИЦИНСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ | 
METHODS AND TECHNOLOGIES OF BIOMEDICAL RESEARCH

58 БИОМЕДИЦИНА | JOURNAL BIOMED | 2021 | Toм 17 | № 3 | 56–61 

является Великобритания, где учрежде-
но агентство, занимающееся контролем 
ЛС и качеством медицинской продук-
ции (Medicines and Healthcare Products 
Regulatory Agency — MHRA). В основе 
его работы — сбор спонтанных сообще-
ний о случаях НЛР по схеме Yellow Card 
от пациентов, врачей, фармацевтов, меди-
цинского персонала. На основании всех 
получаемых данных MHRA принимает со-
ответствующие меры по предотвращению 
и минимизации НЛР [15].
В США существует целый ряд систем 

по борьбе с НЛР. Основной из них является 
программа Med Watch. Основные функции 
данной системы состоят в упрощении по-
дачи уведомления о случае НЛР, а также 
обобщении и идентификации спонтанных 
сообщений. В рамках этой программы 
происходит сбор информации о нежела-
тельных эффектах ЛС, диагностических 
устройств, биологически активных добавок 
и т. д. Другая программа — Vaccine Adverse 
Event Reporting System (VAERS). Ее основ-
ная задача — обеспечение безопасности 
существующих вакцин. Посредством пост-
маркетингового надзора за безопасно-
стью вакцин, сбора и анализа информации 
о НЛР, а также учета возможных НЛР в от-
вет на вакцину [16].
В Австралии мониторинг безопасно-

сти ЛС включен в сферу деятельности 
Управления Терапевтических Товаров 
(Therapeutic Goods Administration’s (TGA). 
В TGA приходят все отчеты о НЛР ЛС, 
медицинском оборудовании и вакцинах. 
Для удобного сбора всех сообщений и от-
четов по НЛР была создана специализиро-
ванная система — ADRS — Adverse Drug 
Reaction Reporting System, задача которой 
заключается в приеме обращений от меди-
цинских работников, производителей ЛС, 
а также от потребителей. По статистике, 
TGA фиксирует более 17 000 обращений 
в год, связанных с НЛР на ЛС или вакцину, 
из которых в 2018 году 55% было получено 

от фармацевтических компаний, а 18% — 
от пациентов и врачей [10, 11].
Для интеграции всех данных и сооб-

щений, которые получают разные страны 
мира, существует Международная систе-
ма мониторинга нежелательных реакций 
ЛС (An international system for monitoring 
adverse reactions to drugs). Штабквартира 
ВОЗ отвечает за вопросы политики, а опе-
рационная ответственность за осущест-
вление программы лежит на центре ВОЗ 
по международному мониторингу ЛС 
в г. Упсала в Швеции (Uppsala Monitoring 
Centre) [18].
В России с 2016 г. контрольно-надзор-

ной системой — фармаконадзором — ис-
пользуется риск-ориентированный подход 
к оценке безопасности ЛС, позволяющий 
ранжировать риски, экономить ресурсы 
и уменьшать административную нагрузку. 
Основным источником информации о НЛР 
служат спонтанные сообщения [1].
При анализе сообщений о HP крайне 

важным является определение степени 
достоверности причинно-следственной 
связи (ПСС) между нежелательной реак-
цией и применением ЛС. Однако широко 
используемые в фармаконадзоре мето-
ды определения степени достоверности 
ПСС — шкала Наранжо, шкала «ABO», 
метод Karch F. E., Lasagna L., шкала Horn-
Hansten — не позволяют получить абсо-
лютно достоверные данные соответствую-
щей ППС [4].
Важнейшим компонентом в программах 

фармаконадзора являются постмаркетинго-
вые исследования ЛС, включающие и оцен-
ку НЛР. Актуальность таких наблюдений 
в отношении новых ЛС абсолютно бес-
спорна, т. к. редкие побочные эффекты ста-
тистически не могут быть выявлены в пе-
риод II–III фаз клинических исследований. 
Новые НЛР при использовании как инно-
вационных ЛС, так и применяемых в те-
чение многих лет могут регистрироваться 
в течение всего периода их оборота и пра-
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ктического применения [7]. Кроме этого, 
«инструментами» отслеживания НЛР слу-
жат активный мониторинг стационара, ре-
цептурный мониторинг.
На сегодняшний день в России и за ру-

бежом сложилась сложная ситуация по ко-
личеству, характеру и последствиям НЛР, 
что обусловливает необходимость оп-
тимизации методологии рационального 
и информативного фармакомониторинга. 
Основными проблемами в области фарма-
конадзора в РФ на современном этапе его 
развития являются [1, 3, 5, 6]:

1. Нежелание производителей ЛС выяв-
лять случаи НПР и сообщать о них.

2. Низкая активность медицинских ра-
ботников в ас  пекте подачи спонтанных со-
общений о НЛР.

3. Недостаточная информированность 
медицинских работников и пациентов о де-
ятельности фармаконадзора в России.

4. Недостаточно высокое качество от-
правляемых спонтанных сообщений.

Заключение
Перечисленны е выше факты обусловли-

вают необходимость постоянного монито-
ринга профиля безопасности ЛС и высо-
кую научно-практическую актуальность 
исследований, в т. ч. фармакоэпидемиоло-
гических, проводимых в данном направ-
лении. Кроме этого, важными критериями 
«оптимальности» фармакотерапии явля-
ются показатели экономической оценки ее 
эффективности, поэтому одним из важней-
ших элементов принятия управленческих 
решений в сфере обращения ЛС должны 
являться результаты фармакоэкономиче-
ских исследований.
Актуальными, на наш взгляд, аспектами 

научно-практического интереса для меди-
цины в целом и фармакологии в частности 
по-прежнему остаются поиск и разработ-
ка новых подходов к оценке профиля без-
опасности ЛС, в т. ч. с использованием воз-
мо жностей фармакоэпидемиологического 
и фармакоэкономического анализа.
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