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Р†РќРЎРўР РЈРљР¦Р†РЇ
РґР»СЏ РјРµРґРёС‡РЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ

Р·Р°СЃРѕР±Сѓ

 

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»-РўРµРІР°

(Fluconazole-Teva)

 

РЎРєР»Р°Рґ:

РґС–СЋС‡Р° СЂРµС‡РѕРІРёРЅР°: С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»;

1 РєР°РїСЃСѓР»Р° С‚РІРµСЂРґР° РјС–СЃС‚РёС‚СЊ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ 150 РјРі;

РґРѕРїРѕРјС–Р¶РЅС– СЂРµС‡РѕРІРёРЅРё:

РІРјС–СЃС‚ РєР°РїСЃСѓР»Рё: Р»Р°РєС‚РѕР·Рё РјРѕРЅРѕРіС–РґСЂР°С‚, РєСЂРѕС…РјР°Р»СЊ
РєСѓРєСѓСЂСѓРґР·СЏРЅРёР№, РєСЂРµРјРЅС–СЋ РґС–РѕРєСЃРёРґ РєРѕР»РѕС—РґРЅРёР№
Р±РµР·РІРѕРґРЅРёР№, РЅР°С‚СЂС–СЋ Р»Р°СѓСЂРёР»СЃСѓР»СЊС„Р°С‚, РјР°РіРЅС–СЋ
СЃС‚РµР°СЂР°С‚;

РєР°РїСЃСѓР»СЊРЅР° РѕР±РѕР»РѕРЅРєР°: С‚РёС‚Р°РЅСѓ РґС–РѕРєСЃРёРґ (Р• 171),
РґС–Р°РјР°РЅС‚РѕРІРёР№ СЃРёРЅС–Р№ FCF (Р• 133), Р¶РµР»Р°С‚РёРЅ.

 

Р›С–РєР°СЂСЃСЊРєР° С„РѕСЂРјР°. РљР°РїСЃСѓР»Рё С‚РІРµСЂРґС–.

РћСЃРЅРѕРІРЅС– С„С–Р·РёРєРѕ-С…С–РјС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–: С‚РІРµСЂРґС–
Р¶РµР»Р°С‚РёРЅРѕРІС– РєР°РїСЃСѓР»Рё, РЅР°РїРѕРІРЅРµРЅС– Р±С–Р»РёРј Р°Р±Рѕ
Р¶РѕРІС‚СѓРІР°С‚Рѕ-Р±С–Р»РёРј РѕРґРЅРѕСЂС–РґРЅРёРј РїРѕСЂРѕС€РєРѕРј, Р·
РЅРµРїСЂРѕР·РѕСЂРѕСЋ РєСЂРёС€РµС‡РєРѕСЋ С‚Р° РєРѕСЂРїСѓСЃРѕРј Р±Р»Р°РєРёС‚РЅРѕРіРѕ
РєРѕР»СЊРѕСЂСѓ.

 

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕС‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅР° РіСЂСѓРїР°. РџСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІС–
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё РґР»СЏ СЃРёСЃС‚РµРјРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ,



РїРѕС…С–РґРЅС– С‚СЂРёР°Р·РѕР»Сѓ. РљРѕРґ РђРўРҐ J02A C01.

 

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–.

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРґРёРЅР°РјС–РєР°.

РњРµС…Р°РЅС–Р·Рј РґС–С—.

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» вЂ“ РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІРёР№ Р·Р°СЃС–Р± РєР»Р°СЃСѓ
С‚СЂРёР°Р·РѕР»С–РІ. РџРµСЂРІРёРЅРЅРёРј РјРµС…Р°РЅС–Р·РјРѕРј Р№РѕРіРѕ РґС–С— С”
С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂРёР±РєРѕРІРѕРіРѕ 14-α-Р»Р°РЅРѕСЃС‚РµСЂРѕР»-
РґРµРјРµС‚РёР»СЋРІР°РЅРЅСЏ, РѕРїРѕСЃРµСЂРµРґРєРѕРІР°РЅРѕРіРѕ
С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјРѕРј Р 450, С‰Рѕ С” РЅРµРІС–Рґ'С”РјРЅРёРј РµС‚Р°РїРѕРј
Р±С–РѕСЃРёРЅС‚РµР·Сѓ РіСЂРёР±РєРѕРІРѕРіРѕ РµСЂРіРѕСЃС‚РµСЂРѕР»Сѓ.
РђРєСѓРјСѓР»СЋРІР°РЅРЅСЏ 14-α-РјРµС‚РёР»-СЃС‚РµСЂРѕР»С–РІ РєРѕСЂРµР»СЋС” Р·
РїРѕРґР°Р»СЊС€РѕСЋ РІС‚СЂР°С‚РѕСЋ РµСЂРіРѕСЃС‚РµСЂРѕР»Сѓ РјРµРјР±СЂР°РЅРѕСЋ
РіСЂРёР±РєРѕРІРѕС— РєР»С–С‚РёРЅРё С‚Р° РјРѕР¶Рµ РІС–РґРїРѕРІС–РґР°С‚Рё Р·Р°
РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІСѓ Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.
Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С” Р±С–Р»СЊС€ СЃРµР»РµРєС‚РёРІРЅРёРј РґРѕ РіСЂРёР±РєРѕРІРёС…
С„РµСЂРјРµРЅС‚С–РІ С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјСѓ Р 450, РЅС–Р¶ РґРѕ СЂС–Р·РЅРёС… СЃРёСЃС‚РµРј
С„РµСЂРјРµРЅС‚С–РІ С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјСѓ Р 450 СЃСЃР°РІС†С–РІ.

Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ 50 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ
РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 28 РґРЅС–РІ РЅРµ РІРїР»РёРІР°Р»Рѕ РЅР° РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ
С‚РµСЃС‚РѕСЃС‚РµСЂРѕРЅСѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– Сѓ С‡РѕР»РѕРІС–РєС–РІ Р°Р±Рѕ РЅР°
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ СЃС‚РµСЂРѕС—РґС–РІ Сѓ Р¶С–РЅРѕРє
СЂРµРїСЂРѕРґСѓРєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ РІС–РєСѓ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» Сѓ РґРѕР·Р°С…
200вЂ“400 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ РЅРµ РїСЂРѕСЏРІР»СЏРІ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ
Р·РЅР°С‡СѓС‰РѕРіРѕ РІРїР»РёРІСѓ РЅР° СЂС–РІРµРЅСЊ РµРЅРґРѕРіРµРЅРЅРёС…
СЃС‚РµСЂРѕС—РґС–РІ Р°Р±Рѕ РЅР° РІС–РґРїРѕРІС–РґСЊ РЅР° СЃС‚РёРјСѓР»СЏС†С–СЋ
Р°РґСЂРµРЅРѕРєРѕСЂС‚РёРєРѕС‚СЂРѕРїРЅРѕРіРѕ РіРѕСЂРјРѕРЅСѓ (РђРљРўР“) Сѓ
Р·РґРѕСЂРѕРІРёС… РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ С‡РѕР»РѕРІС–С‡РѕС— СЃС‚Р°С‚С–.

Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— Р· Р°РЅС‚РёРїС–СЂРёРЅРѕРј
РїСЂРѕРґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂСѓРІР°Р»Рё, С‰Рѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ 50 РјРі
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ СЂР°Р·РѕРІРѕ Р°Р±Рѕ Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРѕ РЅРµ РІРїР»РёРІР°С”
РЅР° РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·Рј Р°РЅС‚РёРїС–СЂРёРЅСѓ.

Р§СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ in vitro

Р†n vitro С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂСѓС” РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІСѓ
Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ СЃС‚РѕСЃРѕРІРЅРѕ Р±С–Р»СЊС€РѕСЃС‚С– РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ
РїРѕС€РёСЂРµРЅРёС… РІРёРґС–РІ Candida (РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё C. albicans, C. parapsilosis,
C. tropicalis). C. glabrata РґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂСѓС” Р·РЅРёР¶РµРЅСѓ С‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ РґРѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, С‚РѕРґС– СЏРє C. krusei С‚Р° C. auris СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅС– РґРѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ. РњС–РЅС–РјР°Р»СЊРЅР° С–РЅРіС–Р±СѓСЋС‡Р°
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ (РњР†Рљ) С‚Р° РµРїС–РґРµРјС–РѕР»РѕРіС–С‡РЅРµ
РіСЂР°РЅРёС‡РЅРµ Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ (ECOFF) С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґР»СЏ C.
guilliermondii РІРёС‰С–, РЅС–Р¶ РґР»СЏ C. albicans.

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» in vitro С‚Р°РєРѕР¶ РїСЂРѕСЏРІР»СЏС” Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ



РїСЂРѕС‚Рё Cryptococcus neoformans С‚Р° Cryptococcus gattii С‚Р°Рє СЃР°РјРѕ, СЏРє С–
РїСЂРѕС‚Рё РµРЅРґРµРјС–С‡РЅРёС… РіСЂРёР±РєРѕРІРёС… С„РѕСЂРј Blastomyces dermatiditis,
Coccidioides immitis, Histoplasma capsulatum С‚Р° Paracoccidioides brasiliensis.

Р’Р·Р°С”РјРѕР·РІ'СЏР·РѕРє С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅРёС… С–
С„Р°СЂРјР°РєРѕРґРёРЅР°РјС–С‡РЅРёС… РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚РµР№

Р—Р° СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚Р°РјРё РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РЅР° С‚РІР°СЂРёРЅР°С…
С–СЃРЅСѓС” РєРѕСЂРµР»СЏС†С–СЏ РјС–Р¶ РїРѕРєР°Р·РЅРёРєР°РјРё РњР†Рљ С‚Р°
РµС„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЋ РїСЂРѕС‚Рё РµРєСЃРїРµСЂРёРјРµРЅС‚Р°Р»СЊРЅРёС…
РјРѕРґРµР»РµР№ РјС–РєРѕР·С–РІ, СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅРёС… РІРёРґР°РјРё Candida.
Р’С–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РґРѕ СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С–РІ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ РјР°Р№Р¶Рµ 1:1 Р»С–РЅС–Р№РЅРµ
СЃРїС–РІРІС–РґРЅРѕС€РµРЅРЅСЏ РјС–Р¶ AUC С‚Р° РґРѕР·РѕСЋ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.
РќР°СЏРІРЅРёР№ С‚Р°РєРѕР¶ РїСЂСЏРјРёР№, Р°Р»Рµ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–Р№ Р·РІ'СЏР·РѕРє
РјС–Р¶ AUC Р°Р±Рѕ РґРѕР·РѕСЋ С‚Р° РїРѕР·РёС‚РёРІРЅРѕСЋ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕСЋ
РІС–РґРїРѕРІС–РґРґСЋ РЅР° Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ РєР°РЅРґРёРґРѕР·Сѓ
С‚Р° РјРµРЅС€РѕСЋ РјС–СЂРѕСЋ вЂ“ РєР°РЅРґРёРґРµРјС–С—. РўР°РєРѕР¶ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
С” РјРµРЅС€ РµС„РµРєС‚РёРІРЅРёРј Сѓ СЂР°Р·С– С–РЅС„РµРєС†С–Р№,
СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅРёС… С€С‚Р°РјР°РјРё Р· РІРёС‰РѕСЋ РњР†Рљ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.

РњРµС…Р°РЅС–Р·Рј СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С–

Р’РёРґ Candida РјР°С” СЂСЏРґ РјРµС…Р°РЅС–Р·РјС–РІ СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С– РґРѕ
Р°Р·РѕР»СЊРЅРёС… РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ. Р“СЂРёР±РєРѕРІС–
С€С‚Р°РјРё, СЏРєС– СЂРѕР·РІРёРЅСѓР»Рё РѕРґРёРЅ Р°Р±Рѕ Р±С–Р»СЊС€Рµ С†РёС…
РјРµС…Р°РЅС–Р·РјС–РІ СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С–, РІС–РґРѕРјС– СЏРє С‚Р°РєС–, С‰Рѕ
С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂРёР·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ РІРёСЃРѕРєРѕСЋ РњР†Рљ РґРѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, С‰Рѕ РЅРµСЃРїСЂРёСЏС‚Р»РёРІРѕ РІРїР»РёРІР°С” РЅР°
РµС„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ in vivo С‚Р° РІ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… СѓРјРѕРІР°С….

РЈ Р·Р°Р·РІРёС‡Р°Р№ С‡СѓС‚Р»РёРІРёС… РІРёРґС–РІ Candida РјРµС…Р°РЅС–Р·Рј
СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С–, СЏРєРёР№В  РЅР°Р№С‡Р°СЃС‚С–С€Рµ
РІРёРЅРёРєР°С”, РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅРёР№ С–Р· С„РµСЂРјРµРЅС‚Р°РјРё-РјС–С€РµРЅСЏРјРё
Р°Р·РѕР»С–РІ, СЏРєС– РІС–РґРїРѕРІС–РґР°СЋС‚СЊ Р·Р° Р±С–РѕСЃРёРЅС‚РµР·
РµСЂРіРѕСЃС‚РµСЂРёРЅСѓ. Р РµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅС–СЃС‚СЊ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё
СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅР° РјСѓС‚Р°С†С–С”СЋ, Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏРј
РІРёСЂРѕР±Р»РµРЅРЅСЏ С„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ, РµС„Р»СЋРєСЃРЅРёРјРё РјРµС…Р°РЅС–Р·РјР°РјРё
Р°Р±Рѕ СЂРѕР·РІРёС‚РєРѕРј РєРѕРјРїРµРЅСЃР°С‚РѕСЂРЅРёС… С€Р»СЏС…С–РІ.

РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ РІРёРїР°РґРєРё СЃСѓРїРµСЂС–РЅС„РµРєС†С–С— РІРёРґР°РјРё
Candida, С–РЅС€РёРјРё, РЅС–Р¶ C. albicans, СЏРєС– РјР°СЋС‚СЊ РїСЂРёСЂРѕРґРЅСѓ
Р·РЅРёР¶РµРЅСѓ С‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ (C. glabrata) Р°Р±Рѕ СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅС– РґРѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ C. krusei С‚Р° C. auris). РўР°РєС–
С–РЅС„РµРєС†С–С— РјРѕР¶СѓС‚СЊ РїРѕС‚СЂРµР±СѓРІР°С‚Рё Р°Р»СЊС‚РµСЂРЅР°С‚РёРІРЅРѕС—
РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІРѕС— С‚РµСЂР°РїС–С—. РњРµС…Р°РЅС–Р·РјРё
СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С– РЅРµ Р±СѓР»Рё РїРѕРІРЅС–СЃС‚СЋ Р·'СЏСЃРѕРІР°РЅС– Сѓ
РґРµСЏРєРёС… РІРёРґС–РІ Candida Р· РІР»Р°СЃРЅРѕСЋ СЃС‚С–Р№РєС–СЃС‚СЋ (C. krusei)
Р°Р±Рѕ РЅРѕРІРёС… (C. auris).

РљРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС– С‚РѕС‡РєРё (РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РґРѕ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґР°С†С–Р№
Р„РІСЂРѕРїРµР№СЃСЊРєРѕРіРѕ РєРѕРјС–С‚РµС‚Сѓ Р· РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ



С‡СѓС‚Р»РёРІРѕСЃС‚С– РґРѕ Р°РЅС‚РёРјС–РєСЂРѕР±РЅРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ (EUCAST))

РќР° РїС–РґСЃС‚Р°РІС– Р°РЅР°Р»С–Р·С–РІ РґР°РЅРёС…
С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєРё/С„Р°СЂРјР°РєРѕРґРёРЅР°РјС–РєРё (Р¤Рљ/Р¤Р”),
С‡СѓС‚Р»РёРІРѕСЃС‚С– in vitro С‚Р° РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕС— РІС–РґРїРѕРІС–РґС– Р±СѓР»Рѕ
РІРёР·РЅР°С‡РµРЅРѕ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС– С‚РѕС‡РєРё РґР»СЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
С‰РѕРґРѕ РјС–РєСЂРѕРѕСЂРіР°РЅС–Р·РјС–РІ СЂРѕРґСѓ Candida. Р’РѕРЅРё
СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»СЏСЋС‚СЊСЃСЏ РЅР° РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС– С‚РѕС‡РєРё, РЅРµ
РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅС– Р· РїРµРІРЅРёРј РІРёРґРѕРј, СЏРєС– Р±СѓР»Рё РІРёР·РЅР°С‡РµРЅС–
РіРѕР»РѕРІРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј РЅР° РїС–РґСЃС‚Р°РІС– РґР°РЅРёС… Р¤Рљ/Р¤Р”, С‚Р° РЅРµ
Р·Р°Р»РµР¶Р°С‚СЊ РІС–Рґ СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»Сѓ РЅР° РїРµРІРЅС– РІРёРґРё Р·Р° РњР†Рљ, С‚Р°
РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС– С‚РѕС‡РєРё, РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅС– Р· РІРёРґР°РјРё, СЏРєС–
РЅР°Р№С‡Р°СЃС‚С–С€Рµ РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅС– Р· С–РЅС„РµРєС†С–СЏРјРё Сѓ Р»СЋРґРµР№. Р¦С–
РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС– С‚РѕС‡РєРё РЅР°РІРµРґРµРЅС– РІ С‚Р°Р±Р»РёС†С– РЅРёР¶С‡Рµ:

 
РџСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІРёР№
Р·Р°СЃС–Р±

 
РљРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС– С‚РѕС‡РєРё, РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅС– Р·
РїРµРІРЅРёРј РІРёРґРѕРј (S≤/R>), РјРі/Р»

РљРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС–
С‚РѕС‡РєРё, РЅРµ
РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅС– Р·
РїРµРІРЅРёРј
РІРёРґРѕРјРђ (S≤/R>),
РјРі/Р»

В Candida
albicans

Candida
dubliniensis

Candida
glabrata

Candida
krusei

Candida
parapsilosis

Candida
tropicalis

 

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» 2/4 2/4 0,001*/16 -- 2/4 2/4 2/4

S вЂ“ С‡СѓС‚Р»РёРІРёР№, R вЂ“ СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРёР№;

Рђ вЂ“ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅС– С‚РѕС‡РєРё, РЅРµ РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅС– Р· РїРµРІРЅРёРј РІРёРґРѕРј,
Р±СѓР»Рё РІРёР·РЅР°С‡РµРЅС– РіРѕР»РѕРІРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј РЅР° РїС–РґСЃС‚Р°РІС–
РґР°РЅРёС… Р¤Рљ/Р¤Р”, С‚Р° РІРѕРЅРё РЅРµ Р·Р°Р»РµР¶Р°С‚СЊ РІС–Рґ СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»Сѓ
РЅР° РїРµРІРЅС– РІРёРґРё Р·Р° РњР†Рљ. Р‡С… РІРёРєРѕСЂРёСЃС‚РѕРІСѓСЋС‚СЊ Р»РёС€Рµ
РґР»СЏ РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјС–РІ, СЏРєС– РЅРµ РјР°СЋС‚СЊ СЃРїРµС†РёС„С–С‡РЅРёС…
РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРЅРёС… С‚РѕС‡РѕРє;

-- вЂ“ С‚РµСЃС‚СѓРІР°РЅРЅСЏ РЅР° С‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ РЅРµ
СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРµ, РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё РґР°РЅРёР№ РІРёРґ РЅРµ С” РјРµС‚РѕСЋ
Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕС— С‚РµСЂР°РїС–С—;

* вЂ“ РІРёРґ C. glabrata РІС–РґРЅРѕСЃРёС‚СЊСЃСЏ РґРѕ I РєР°С‚РµРіРѕСЂС–С—. РњР†Рљ
РїСЂРѕС‚Рё C. glabrata СЃР»С–Рґ С–РЅС‚РµСЂРїСЂРµС‚СѓРІР°С‚Рё СЏРє
СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅС–, СЏРєС‰Рѕ РІРѕРЅРё РїРµСЂРµРІРёС‰СѓСЋС‚СЊ 16 РјРі/Р».
Р§СѓС‚Р»РёРІР° РєР°С‚РµРіРѕСЂС–СЏ (≤ 0,001 РјРі/Р») РїРѕР»СЏРіР°С” РІ С‚РѕРјСѓ, С‰РѕР±
СѓРЅРёРєРЅСѓС‚Рё РЅРµРїСЂР°РІРёР»СЊРЅРѕС— РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С— С€С‚Р°РјС–РІ
В«IВ» СЏРє В«SВ» С€С‚Р°РјС–РІ. I вЂ“ С‡СѓС‚Р»РёРІРёР№, РїС–РґРІРёС‰РµРЅРёР№ РІРїР»РёРІ:
РјС–РєСЂРѕРѕСЂРіР°РЅС–Р·Рј РєР»Р°СЃРёС„С–РєСѓС”С‚СЊСЃСЏ СЏРє С‡СѓС‚Р»РёРІРёР№,
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРёР№ РІРїР»РёРІ, РєРѕР»Рё С–СЃРЅСѓС” РІРёСЃРѕРєР°
Р№РјРѕРІС–СЂРЅС–СЃС‚СЊ С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРѕРіРѕ СѓСЃРїС–С…Сѓ,
РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё РІРїР»РёРІ Р°РіРµРЅС‚Р° Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”С‚СЊСЃСЏ С€Р»СЏС…РѕРј
РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ СЂРµР¶РёРјСѓ РґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ Р°Р±Рѕ Р№РѕРіРѕ
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Сѓ РјС–СЃС†С– С–РЅС„РµРєС†С–С—.

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°.

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С”



РїРѕРґС–Р±РЅРёРјРё РїСЂРё РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕРјСѓ С–
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–.

РђР±СЃРѕСЂР±С†С–СЏ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РґРѕР±СЂРµ Р°Р±СЃРѕСЂР±СѓС”С‚СЊСЃСЏ
РїСЂРё РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–, Р° СЂС–РІРµРЅСЊ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– С– СЃРёСЃС‚РµРјРЅР°
Р±С–РѕРґРѕСЃС‚СѓРїРЅС–СЃС‚СЊ РїРµСЂРµРІРёС‰СѓСЋС‚СЊ 90 % СЂС–РІРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС–, С‰Рѕ РґРѕСЃСЏРіР°С”С‚СЊСЃСЏ
РїСЂРё РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕРјСѓ РІРІРµРґРµРЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.
РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ РІР¶РёРІР°РЅРЅСЏ С—Р¶С– РЅРµ РІРїР»РёРІР°С” РЅР°
РІСЃРјРѕРєС‚СѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РїСЂРё Р№РѕРіРѕ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–. РџС–РєРѕРІР°
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РґРѕСЃСЏРіР°С”С‚СЊСЃСЏ
С‡РµСЂРµР· 0,5вЂ“1,5 РіРѕРґРёРЅРё РїС–СЃР»СЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ
РЅР°С‚С‰РµСЃРµСЂС†Рµ. РљРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ Сѓ РїР»Р°Р·РјС–
РїСЂРѕРїРѕСЂС†С–Р№РЅР° РґРѕ РґРѕР·Рё. Р С–РІРЅРѕРІР°Р¶РЅР° 90 %
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ РґРѕСЃСЏРіР°С”С‚СЊСЃСЏ РЅР° 4вЂ“5 РґРѕР±Сѓ РїСЂРё
Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РІ
СЂРµР¶РёРјС– РѕРґРёРЅ СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ. Р С–РІРЅРѕРІР°Р¶РЅР°
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ РЅР° СЂС–РІРЅС– 90 % РґРѕСЃСЏРіР°С”С‚СЊСЃСЏ РЅР°
РґСЂСѓРіРёР№ РґРµРЅСЊ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Сѓ
РїРµСЂС€РёР№ РґРµРЅСЊ РЅР°РІР°РЅС‚Р°Р¶СѓРІР°Р»СЊРЅРѕС— РґРѕР·Рё, С‰Рѕ
РІРґРІС–С‡С– РїРµСЂРµРІРёС‰СѓС” Р·РІРёС‡Р°Р№РЅСѓ РґРѕР±РѕРІСѓ РґРѕР·Сѓ.

Р РѕР·РїРѕРґС–Р». РћР±'С”Рј СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»Сѓ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РґРѕСЂС–РІРЅСЋС”
Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ РІРјС–СЃС‚Сѓ СЂС–РґРёРЅРё РІ РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјС–.
Р—РІ'СЏР·СѓРІР°РЅРЅСЏ Р· Р±С–Р»РєР°РјРё РїР»Р°Р·РјРё РєСЂРѕРІС– РЅРёР·СЊРєРµ
(11вЂ“12 %).

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РґРѕР±СЂРµ РїСЂРѕРЅРёРєР°С” РІ СѓСЃС– РґРѕСЃР»С–РґР¶СѓРІР°РЅС–
СЂС–РґРёРЅРё РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјСѓ. Р С–РІРµРЅСЊ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ СЃР»РёРЅС–
С‚Р° РјРѕРєСЂРѕС‚РёРЅРЅС– С” РїРѕРґС–Р±РЅРёРј РґРѕ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Сѓ
РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС–. РЈ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р· РіСЂРёР±РєРѕРІРёРј
РјРµРЅС–РЅРіС–С‚РѕРј СЂС–РІРµРЅСЊ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ
СЃРїРёРЅРЅРѕРјРѕР·РєРѕРІС–Р№ СЂС–РґРёРЅС– РґРѕСЃСЏРіР°С” 80 %
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС–.

Р’РёСЃРѕРєС– РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ С€РєС–СЂС–, С‰Рѕ
РїРµСЂРµРІРёС‰СѓСЋС‚СЊ СЃРёСЂРѕРІР°С‚РєРѕРІС–, РґРѕСЃСЏРіР°СЋС‚СЊСЃСЏ Сѓ
СЂРѕРіРѕРІРѕРјСѓ С€Р°СЂС–, РµРїС–РґРµСЂРјС–СЃС–, РґРµСЂРјС– С‚Р° РµРєРєСЂРёРЅРЅРѕРјСѓ
РїРѕС‚С–. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РЅР°РєРѕРїРёС‡СѓС”С‚СЊСЃСЏ Сѓ СЂРѕРіРѕРІРѕРјСѓ
С€Р°СЂС–. РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РґРѕР·Рё 50 РјРі 1 СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїС–СЃР»СЏ 12 РґРЅС–РІ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 73 РјРєРі/Рі, Р° С‡РµСЂРµР· 7 РґРЅС–РІ РїС–СЃР»СЏ
Р·Р°РІРµСЂС€РµРЅРЅСЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ РІСЃРµ С‰Рµ
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 5,8 РјРєРі/Рі. РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РґРѕР·Рё 150 РјРі
1 СЂР°Р· РЅР° С‚РёР¶РґРµРЅСЊ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ
СЂРѕРіРѕРІРѕРјСѓ С€Р°СЂС– РЅР° 7-Р№ РґРµРЅСЊ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р°
23,4 РјРєРі/Рі; С‡РµСЂРµР· 7 РґРЅС–РІ РїС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РЅР°СЃС‚СѓРїРЅРѕС— РґРѕР·Рё РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ РІСЃРµ С‰Рµ
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 7,1 РјРєРі/Рі.



РљРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РІ РЅС–РіС‚СЏС… РїС–СЃР»СЏ
4 РјС–СЃСЏС†С–РІ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ 150 РјРі 1 СЂР°Р· РЅР° С‚РёР¶РґРµРЅСЊ
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 4,05 РјРєРі/Рі Сѓ Р·РґРѕСЂРѕРІРёС… РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ С‚Р°
1,8 РјРєРі/Рі Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р· Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏРјРё РЅС–РіС‚С–РІ;
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РІРёР·РЅР°С‡Р°РІСЃСЏ Сѓ Р·СЂР°Р·РєР°С… РЅС–РіС‚С–РІ С‡РµСЂРµР· 6
РјС–СЃСЏС†С–РІ РїС–СЃР»СЏ Р·Р°РІРµСЂС€РµРЅРЅСЏ С‚РµСЂР°РїС–С—.

Р‘С–РѕС‚СЂР°РЅСЃС„РѕСЂРјР°С†С–СЏ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓС”С‚СЊСЃСЏ РЅРµР·РЅР°С‡РЅРѕСЋ РјС–СЂРѕСЋ. РџСЂРё
РІРІРµРґРµРЅРЅС– РґРѕР·Рё, РјС–С‡РµРЅРѕС— СЂР°РґС–РѕР°РєС‚РёРІРЅРёРјРё
С–Р·РѕС‚РѕРїР°РјРё, Р»РёС€Рµ 11 % С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РµРєСЃРєСЂРµС‚СѓС”С‚СЊСЃСЏ
Р· СЃРµС‡РµСЋ Сѓ Р·РјС–РЅРµРЅРѕРјСѓ РІРёРіР»СЏРґС–. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С”
РїРѕРјС–СЂРЅРёРј С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј С–Р·РѕС„РµСЂРјРµРЅС‚С–РІ CYP2РЎ9 С‚Р° CYP3Рђ4,
Р° С‚Р°РєРѕР¶ РїРѕС‚СѓР¶РЅРёРј С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј С–Р·РѕС„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ CYP2РЎ19.

Р’РёРІРµРґРµРЅРЅСЏ. РџРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С–Р· РїР»Р°Р·РјРё РєСЂРѕРІС– СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ Р±Р»РёР·СЊРєРѕ
30 РіРѕРґРёРЅ. Р‘С–Р»СЊС€Р° С‡Р°СЃС‚РёРЅР° РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РІРёРІРѕРґРёС‚СЊСЃСЏ
РЅРёСЂРєР°РјРё, РїСЂРёС‡РѕРјСѓ 80 % РІРІРµРґРµРЅРѕС— РґРѕР·Рё
РІРёСЏРІР»СЏС”С‚СЊСЃСЏ Сѓ СЃРµС‡С– РІ РЅРµР·РјС–РЅРµРЅРѕРјСѓ СЃС‚Р°РЅС–.
РљР»С–СЂРµРЅСЃ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїСЂРѕРїРѕСЂС†С–Р№РЅРёР№ РґРѕ
РєР»С–СЂРµРЅСЃСѓ РєСЂРµР°С‚РёРЅС–РЅСѓ. Р¦РёСЂРєСѓР»СЋСЋС‡РёС…
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ РЅРµ РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ.

РўСЂРёРІР°Р»РёР№ РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ Р·
РїР»Р°Р·РјРё РєСЂРѕРІС– РґР°С” РјРѕР¶Р»РёРІС–СЃС‚СЊ СЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РїСЂРё РІР°РіС–РЅР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ
РєР°РЅРґРёРґРѕР·С–, Р° С‚Р°РєРѕР¶ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ 1 СЂР°Р·
РЅР° С‚РёР¶РґРµРЅСЊ РїСЂРё С–РЅС€РёС… РїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏС….

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР° РїСЂРё РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅС– С„СѓРЅРєС†С–С— РЅРёСЂРѕРє

РЈ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р· С‚СЏР¶РєРѕСЋ РЅРёСЂРєРѕРІРѕСЋ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ
(РЁРљР¤ < 20 РјР»/С…РІ) РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ
Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”С‚СЊСЃСЏ Р· 30 РґРѕ 98 РіРѕРґРёРЅ, С‰Рѕ РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ
РїРѕС‚СЂРµР±СѓС” Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»
РІРёРІРѕРґРёС‚СЊСЃСЏ Р·Р° РґРѕРїРѕРјРѕРіРѕСЋ РіРµРјРѕРґС–Р°Р»С–Р·Сѓ С‚Р° РјРµРЅС€РѕСЋ
РјС–СЂРѕСЋ вЂ“ С€Р»СЏС…РѕРј РїРµСЂРёС‚РѕРЅРµР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ РґС–Р°Р»С–Р·Сѓ.
РЎРµР°РЅСЃ РіРµРјРѕРґС–Р°Р»С–Р·Сѓ С‚СЂРёРІР°Р»С–СЃС‚СЋ 3 РіРѕРґРёРЅРё Р·РЅРёР¶СѓС”
СЂС–РІРµРЅСЊ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ
РЅР° 50 %.

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР° Сѓ РїРµСЂС–РѕРґ Р»Р°РєС‚Р°С†С–С—

РљРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– С–
РјР°С‚РµСЂРёРЅСЃСЊРєРѕРјСѓ РјРѕР»РѕС†С– РІРїСЂРѕРґРѕРІР¶ 48 РіРѕРґРёРЅ РїС–СЃР»СЏ
РїСЂРёР№РѕРјСѓ РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРѕС— РґРѕР·Рё 150 РјРі С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
РѕС†С–РЅСЋРІР°Р»Рё Сѓ С…РѕРґС– С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅРѕРіРѕ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ Р· СѓС‡Р°СЃС‚СЋ РґРµСЃСЏС‚Рё Р¶С–РЅРѕРє Сѓ РїРµСЂС–РѕРґС–
Р»Р°РєС‚Р°С†С–С—, СЏРєС– С‚РёРјС‡Р°СЃРѕРІРѕ Р°Р±Рѕ РїРѕСЃС‚С–Р№РЅРѕ
РїСЂРёРїРёРЅРёР»Рё РіРѕРґСѓРІР°С‚Рё СЃРІРѕС—С… РЅРµРјРѕРІР»СЏС‚ РіСЂСѓРґРґСЋ. РЈ
РјР°С‚РµСЂРёРЅСЃСЊРєРѕРјСѓ РјРѕР»РѕС†С– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РІРёСЏРІРёР»Рё Сѓ



СЃРµСЂРµРґРЅС–Р№ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 98 % РІС–Рґ С‚РѕС—,
С‰Рѕ РІС–РґР·РЅР°С‡Р°Р»Рё Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РјР°С‚РµСЂС–. Р§РµСЂРµР· 5,2 РіРѕРґРёРЅРё
РїС–СЃР»СЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ РґРѕР·Рё СЃРµСЂРµРґРЅСЏ РїС–РєРѕРІР°
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ Сѓ РјР°С‚РµСЂРёРЅСЃСЊРєРѕРјСѓ РјРѕР»РѕС†С–
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 2,61 РјРі/Р». Р”РѕР±РѕРІР° РґРѕР·Р° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ,
РѕС‚СЂРёРјР°РЅР° РЅРµРјРѕРІР»СЏРј Р· РјР°С‚РµСЂРёРЅСЃСЊРєРѕРіРѕ РјРѕР»РѕРєР°
(СЏРєС‰Рѕ РїСЂРёР№РЅСЏС‚Рё СЃРµСЂРµРґРЅС” СЃРїРѕР¶РёРІР°РЅРЅСЏ РјРѕР»РѕРєР° Р·Р°
150 РјР»/РєРі/РґРѕР±Сѓ), СЂРѕР·СЂР°С…РѕРІР°РЅР° РЅР° РѕСЃРЅРѕРІС–
СЃРµСЂРµРґРЅСЊРѕС— РїС–РєРѕРІРѕС— РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Сѓ РјРѕР»РѕС†С–, С‰Рѕ
РґРѕСЂС–РІРЅСЋС” 0,39 РјРі/РєРі/РґРѕР±Сѓ, СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 40 %
РІС–Рґ РґРѕР·Рё, СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕС— РЅРѕРІРѕРЅР°СЂРѕРґР¶РµРЅРёРј
(РІС–РєРѕРј < 2 С‚РёР¶РЅС–РІ), Р°Р±Рѕ 13 % РІС–Рґ РґРѕР·Рё, СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕС—
РЅРµРјРѕРІР»СЏС‚Р°Рј РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РєР°РЅРґРёРґРѕР·Сѓ СЃР»РёР·РѕРІРёС…
РѕР±РѕР»РѕРЅРѕРє.

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР° Сѓ РґС–С‚РµР№

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅС– РїР°СЂР°РјРµС‚СЂРё Сѓ 113 РґС–С‚РµР№ Р±СѓР»Рё
РѕС†С–РЅРµРЅС– Сѓ 5 РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏС…: 2 РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ
СЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ РґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ, 2 вЂ“ Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ, С‚Р° РѕРґРЅРµ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РЅРµРґРѕРЅРѕС€РµРЅРёС… РЅРѕРІРѕРЅР°СЂРѕРґР¶РµРЅРёС….

РџС–СЃР»СЏ РІРІРµРґРµРЅРЅСЏ 2вЂ“8 РјРі/РєРі С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґС–С‚СЏРј
РІС–РєРѕРј РІС–Рґ 9 РјС–СЃСЏС†С–РІ РґРѕ 15 СЂРѕРєС–РІ AUC СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р°
Р±Р»РёР·СЊРєРѕ 38 РјРєРі*РіРѕРґ/РјР» РЅР° 1 РјРі/РєРі РґРѕР·Рё. РџСЂРё
Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– СЃРµСЂРµРґРЅС–Р№ РїРµСЂС–РѕРґ
РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р· РїР»Р°Р·РјРё РєСЂРѕРІС–
РєРѕР»РёРІР°РІСЃСЏ РјС–Р¶ 15 С‚Р° 18 РіРѕРґРёРЅР°РјРё, Р° РѕР±'С”Рј СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»Сѓ
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 880 РјР»/РєРі. Р‘С–Р»СЊС€ С‚СЂРёРІР°Р»РёР№
РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С–Р· РїР»Р°Р·РјРё
РєСЂРѕРІС– СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 24 РіРѕРґРёРЅРё С‚Р° Р±СѓРІ
РІРёСЏРІР»РµРЅРёР№ РїС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ СЂР°Р·РѕРІРѕС— РґРѕР·Рё.
Р¦РµР№ РїРѕРєР°Р·РЅРёРє С” РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРЅРёРј С–Р· РїРµСЂС–РѕРґРѕРј
РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р· РїР»Р°Р·РјРё РєСЂРѕРІС–
РїС–СЃР»СЏ РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕРіРѕ РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ
РІРІРµРґРµРЅРЅСЏ 3 РјРі/РєРі РґС–С‚СЏРј РІС–РєРѕРј РІС–Рґ 11 РґРЅС–РІ РґРѕ
11 РјС–СЃСЏС†С–РІ. РћР±'С”Рј СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»Сѓ РІ С†С–Р№ РІС–РєРѕРІС–Р№ РіСЂСѓРїС–
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ Р±Р»РёР·СЊРєРѕ 950 РјР»/РєРі.

Р”РѕСЃРІС–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґР»СЏ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РЅРѕРІРѕРЅР°СЂРѕРґР¶РµРЅРёС… РѕР±РјРµР¶СѓС”С‚СЊСЃСЏ
С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅРёРјРё РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏРјРё 12
РЅРµРґРѕРЅРѕС€РµРЅРёС… РґС–С‚РµР№ С–Р· С‚РµСЂРјС–РЅРѕРј РіРµСЃС‚Р°С†С–С—
РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 28 С‚РёР¶РЅС–РІ. РЎРµСЂРµРґРЅС–Р№ РІС–Рє РґРёС‚РёРЅРё РїСЂРё
РІРІРµРґРµРЅРЅС– РїРµСЂС€РѕС— РґРѕР·Рё СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ 24 РіРѕРґРёРЅРё
(РґС–Р°РїР°Р·РѕРЅ
9вЂ“36 РіРѕРґРёРЅ), СЃРµСЂРµРґРЅСЏ РјР°СЃР° С‚С–Р»Р° РїСЂРё РЅР°СЂРѕРґР¶РµРЅРЅС–
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 0,9 РєРі (РґС–Р°РїР°Р·РѕРЅ 0,75вЂ“1,10 РєРі). Р”Р»СЏ
7 РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РїСЂРѕС‚РѕРєРѕР» РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ Р±СѓР»Рѕ
РІРёРєРѕРЅР°РЅРѕ. РњР°РєСЃРёРјСѓРј 5 РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРёС…
С–РЅ'С”РєС†С–Р№ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РґРѕР·С– 6 РјРі/РєРі РІРІРѕРґРёР»Рё РєРѕР¶РЅС–
72 РіРѕРґРёРЅРё. РЎРµСЂРµРґРЅС–Р№ РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ



СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ 74 РіРѕРґРёРЅРё (44вЂ“185) Сѓ РїРµСЂС€РёР№ РґРµРЅСЊ, РїРѕС‚С–Рј
Р·РјРµРЅС€РёРІСЃСЏ РґРѕ 53 РіРѕРґРёРЅ (30вЂ“131) РЅР° 7-Р№ РґРµРЅСЊ С‚Р° РґРѕ
47 (27вЂ“68) РЅР° 13-Р№ РґРµРЅСЊ. РџР»РѕС‰Р° РїС–Рґ РєСЂРёРІРѕСЋ (РјРєРі*РіРѕРґ/РјР»)
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 271 (173вЂ“385) Сѓ РїРµСЂС€РёР№ РґРµРЅСЊ,
Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°Р»Р°СЃСЏ РґРѕ 490 (292вЂ“734) РЅР° 7-Р№ РґРµРЅСЊ, РїРѕС‚С–Рј
Р·РЅРёР·РёР»Р°СЃСЏ РґРѕ 360 (167вЂ“566) РЅР° 13-Р№ РґРµРЅСЊ. РћР±'С”Рј
СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»Сѓ (РјР»/РєРі) СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ 1183 (1070вЂ“1470) Сѓ РїРµСЂС€РёР№
РґРµРЅСЊ, Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°РІСЃСЏ РґРѕ
1184 (510вЂ“2130) РЅР° 7-Р№ РґРµРЅСЊ С‚Р° РґРѕ 1328 (1040вЂ“1680) РЅР° 13-Р№ РґРµРЅСЊ
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ.

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР° Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ

РЈ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС–, СЏРєРµ РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё Р· СѓС‡Р°СЃС‚СЋ 22
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ (РІС–РєРѕРј РІС–Рґ 65 СЂРѕРєС–РІ) С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°Р»Рё РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕ Сѓ РґРѕР·С– 50 РјРі. 10
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°Р»Рё РґС–СѓСЂРµС‚РёРєРё.
Cmax СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 1,54 РјРєРі/РјР» С‚Р° РґРѕСЃСЏРіР°Р»Р°СЃСЏ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј
1,3 РіРѕРґРёРЅРё РїС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.
РЎРµСЂРµРґРЅСЏ AUC СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 76,4 В± 20,3 РјРєРі*РіРѕРґ/РјР».
РЎРµСЂРµРґРЅС–Р№ РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ вЂ“ 46,2 РіРѕРґРёРЅРё.
Р¦С– С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅС– РїРѕРєР°Р·РЅРёРєРё С” РІРёС‰РёРјРё
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· Р°РЅР°Р»РѕРіС–С‡РЅРёРјРё Сѓ Р·РґРѕСЂРѕРІРёС…
РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ РјРѕР»РѕРґС€РѕРіРѕ РІС–РєСѓ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РґС–СѓСЂРµС‚РёРєС–РІ РЅРµ РјР°Р»Рѕ Р·РЅР°С‡РЅРѕРіРѕ
РІРїР»РёРІСѓ РЅР° Cmax С‚Р° AUC. РўР°РєРѕР¶ РєР»С–СЂРµРЅСЃ РєСЂРµР°С‚РёРЅС–РЅСѓ (74
РјР»/С…РІ), РІС–РґСЃРѕС‚РѕРє С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, С‰Рѕ РµРєСЃРєСЂРµС‚СѓРІР°РІСЃСЏ
С–Р· СЃРµС‡РµСЋ Сѓ РЅРµР·РјС–РЅРµРЅРѕРјСѓ РІРёРіР»СЏРґС– (0вЂ“24 РіРѕРґРёРЅРё, 22 %)
С‚Р° РЅРёСЂРєРѕРІРёР№ РєР»С–СЂРµРЅСЃ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ (0,124 РјР»/С…РІ/РєРі) Сѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РґР°РЅРѕС— РІС–РєРѕРІРѕС— РіСЂСѓРїРё Р±СѓР»Рё РЅРёР¶С‡РёРјРё,
РЅС–Р¶ Р°РЅР°Р»РѕРіС–С‡РЅС– РїРѕРєР°Р·РЅРёРєРё Сѓ РјРѕР»РѕРґС€РёС…
РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ. РўРѕРјСѓ Р·РјС–РЅРё С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєРё Сѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ, РѕС‡РµРІРёРґРЅРѕ, Р·Р°Р»РµР¶Р°С‚СЊ
РІС–Рґ РїР°СЂР°РјРµС‚СЂС–РІ С„СѓРЅРєС†С–Р№ РЅРёСЂРѕРє.

 

РљР»С–РЅС–С‡РЅС– С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂРёСЃС‚РёРєРё.

РџРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏ.

Р“РѕСЃС‚СЂРёР№ РІР°РіС–РЅР°Р»СЊРЅРёР№ РєР°РЅРґРёРґРѕР·, РєРѕР»Рё РјС–СЃС†РµРІР°
С‚РµСЂР°РїС–СЏ РЅРµ С” РґРѕС†С–Р»СЊРЅРѕСЋ.

РљР°РЅРґРёРґРѕР·РЅРёР№ Р±Р°Р»Р°РЅС–С‚, РєРѕР»Рё РјС–СЃС†РµРІР° С‚РµСЂР°РїС–СЏ РЅРµ
С” РґРѕС†С–Р»СЊРЅРѕСЋ.

 

РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏ.

−     Р“С–РїРµСЂС‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ РґРѕ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, РґРѕ С–РЅС€РёС…



Р°Р·РѕР»СЊРЅРёС… СЂРµС‡РѕРІРёРЅ Р°Р±Рѕ РґРѕ Р±СѓРґСЊ-СЏРєРѕС— Р·
РґРѕРїРѕРјС–Р¶РЅРёС… СЂРµС‡РѕРІРёРЅ Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ Р·Р°СЃРѕР±Сѓ;

−     РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р·
С‚РµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅРѕРј РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј, СЏРєС–
РїСЂРёР№РјР°СЋС‚СЊ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРѕ Сѓ РґРѕР·Р°С… 400
РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ Р°Р±Рѕ РІРёС‰Рµ (РЅР° РїС–РґСЃС‚Р°РІС– СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С–РІ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— РїСЂРё Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРѕРјСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–);

−     РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р·
С–РЅС€РёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё, С‰Рѕ РїРѕРґРѕРІР¶СѓСЋС‚СЊ
С–РЅС‚РµСЂРІР°Р» QT С‚Р° РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ Р·Р° РґРѕРїРѕРјРѕРіРѕСЋ
С„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ CYP3Рђ4 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ С†РёР·Р°РїСЂРёРґСѓ, Р°СЃС‚РµРјС–Р·РѕР»Сѓ,
РїС–РјРѕР·РёРґСѓ, С…С–РЅС–РґРёРЅСѓ С‚Р° РµСЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅСѓ), РґРёРІ. С‚Р°РєРѕР¶
СЂРѕР·РґС–Р»Рё В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ» С‚Р°
В«Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р· С–РЅС€РёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё С‚Р°
С–РЅС€С– РІРёРґРё РІР·Р°С”РјРѕРґС–Р№В».

 

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р· С–РЅС€РёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё С‚Р°
С–РЅС€С– РІРёРґРё РІР·Р°С”РјРѕРґС–Р№.

РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ СЃСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р·
РЅРёР¶С‡РµР·Р°Р·РЅР°С‡РµРЅРёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё

Р¦РёР·Р°РїСЂРёРґ. РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ С‚Р°РєС– СЏРІРёС‰Р° Р· Р±РѕРєСѓ
СЃРµСЂС†СЏ СЏРє РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅР° С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІР°
С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–СЏ С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В» Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС–
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ РїСЂРёР№РјР°Р»Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С‚Р° С†РёР·Р°РїСЂРёРґ. РџС–Рґ
С‡Р°СЃ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРѕРІР°РЅРѕРіРѕ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ Р±СѓР»Рѕ
РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ, С‰Рѕ РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РІ РґРѕР·С– 200 РјРі 1 СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ С‚Р°
С†РёР·Р°РїСЂРёРґСѓ Сѓ РґРѕР·С– 20 РјРі 4 СЂР°Р·Рё РЅР° РґРѕР±Сѓ СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏР»Рѕ
Р·РЅР°С‡РЅРµ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ СЂС–РІРЅСЏ С†РёР·Р°РїСЂРёРґСѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС–
РєСЂРѕРІС– С‚Р° РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QTСЃ. Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ Р·
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРёРј Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р°
С†РёР·Р°РїСЂРёРґСѓ РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏВ»).

РўРµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅ. РЈ Р·РІ'СЏР·РєСѓ Р· РІРёРїР°РґРєР°РјРё СЃРµСЂР№РѕР·РЅРёС…
СЃРµСЂС†РµРІРёС… Р°СЂРёС‚РјС–Р№, СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅРёС… РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏРј
С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QTc, Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РїСЂРёР№РјР°Р»Рё Р°Р·РѕР»СЊРЅС–
РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІС– Р·Р°СЃРѕР±Рё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р·
С‚РµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅРѕРј, Р±СѓР»Рё РїСЂРѕРІРµРґРµРЅС– РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ
РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— С†РёС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ. РЈ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– Р· РїСЂРёР№РѕРјРѕРј С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ 200 РјРі РЅР°
РґРѕР±Сѓ РЅРµ Р±СѓР»Рѕ РїСЂРѕРґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂРѕРІР°РЅРѕ РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ
С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QTc. Р†РЅС€Рµ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ Р· РїСЂРёР№РѕРјРѕРј
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ 400 РјРі С‚Р° 800 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ РІРёСЏРІРёР»Рѕ, С‰Рѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Сѓ РґРѕР·С– 400 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ



Р°Р±Рѕ РІРёС‰Рµ, Р·РЅР°С‡РЅРѕ Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС” СЂС–РІРµРЅСЊ
С‚РµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅСѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РІ СЂР°Р·С– РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРіРѕ
РїСЂРёР№РѕРјСѓ. РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РІ
РґРѕР·Р°С… 400 РјРі Р°Р±Рѕ РІРёС‰Рµ С–Р· С‚РµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅРѕРј
РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»В  В«РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏВ»).
РЈ СЂР°Р·С– РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ
РґРѕР·Р°С… РЅРёР¶С‡Рµ 400 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ С–Р· С‚РµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅРѕРј СЃР»С–Рґ
РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё СЂРµС‚РµР»СЊРЅРёР№ РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі СЃС‚Р°РЅСѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚Р°.

РђСЃС‚РµРјС–Р·РѕР». РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р·
Р°СЃС‚РµРјС–Р·РѕР»РѕРј РјРѕР¶Рµ Р·РјРµРЅС€РёС‚Рё РєР»С–СЂРµРЅСЃ Р°СЃС‚РµРјС–Р·РѕР»Сѓ.
РЎРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅР° С†РёРј РїС–РґРІРёС‰РµРЅР° РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ
Р°СЃС‚РµРјС–Р·РѕР»Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РјРѕР¶Рµ РїСЂРёР·РІРµСЃС‚Рё РґРѕ
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT С‚Р° РІ СЂС–РґРєС–СЃРЅРёС…
РІРёРїР°РґРєР°С… РґРѕ РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅРѕС— С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІРѕС—
С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–С— С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В». РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° Р°СЃС‚РµРјС–Р·РѕР»Сѓ
РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏВ»).

РџС–РјРѕР·РёРґ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р·
РїС–РјРѕР·РёРґРѕРј РјРѕР¶Рµ РїСЂРёР·РІРµСЃС‚Рё РґРѕ С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ РїС–РјРѕР·РёРґСѓ, С…РѕС‡Р° РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ in vitro С‚Р° in vivo РЅРµ РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё. РџС–РґРІРёС‰РµРЅР°
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ РїС–РјРѕР·РёРґСѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РјРѕР¶Рµ
РїСЂРёР·РІРµСЃС‚Рё РґРѕ РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT С‚Р°, РІ
СЂС–РґРєС–СЃРЅРёС… РІРёРїР°РґРєР°С…, РґРѕ РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅРѕС—
С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІРѕС— С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–С— С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В».
РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р·
РїС–РјРѕР·РёРґРѕРј РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏВ»).

РҐС–РЅС–РґРёРЅ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
С‚Р° С…С–РЅС–РґРёРЅСѓ РјРѕР¶Рµ РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚Рё РґРѕ С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ С…С–РЅС–РґРёРЅСѓ, С…РѕС‡Р° РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ in vitro С‚Р° in vivo РЅРµ РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё.
Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С…С–РЅС–РґРёРЅСѓ Р±СѓР»Рѕ РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅРµ Р·
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏРј С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT С‚Р° РІ СЂС–РґРєС–СЃРЅРёС…
РІРёРїР°РґРєР°С… вЂ“ РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅРѕСЋ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІРѕСЋ
С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–С”СЋ С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В». РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р· С…С–РЅС–РґРёРЅРѕРј
РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏВ»).

Р•СЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р· РµСЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅРѕРј РјРѕР¶Рµ РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚Рё РґРѕ
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ СЂРёР·РёРєСѓ РєР°СЂРґС–РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–
(РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT С‚Р° РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅРѕС—
С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІРѕС— С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–С— С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В»), С‚Р°, СЏРє
РЅР°СЃР»С–РґРѕРє, РґРѕ СЂР°РїС‚РѕРІРѕС— РєРѕСЂРѕРЅР°СЂРЅРѕС— СЃРјРµСЂС‚С–.
РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р°
РµСЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅСѓ РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏВ»).



РќРµ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРµ РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р·
РЅРёР¶С‡РµР·Р°Р·РЅР°С‡РµРЅРёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё

Р“Р°Р»РѕС„Р°РЅС‚СЂРёРЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РјРѕР¶Рµ Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°С‚Рё
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ РіР°Р»РѕС„Р°РЅС‚СЂРёРЅСѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– Р·Р°
СЂР°С…СѓРЅРѕРє С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ CYP3A4. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° РіР°Р»РѕС„Р°РЅС‚СЂРёРЅСѓ
РјРѕР¶Рµ Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°С‚Рё СЂРёР·РёРє РєР°СЂРґС–РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–
(РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT, РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅР°
С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІР° С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–СЏ С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В») С‚Р°, СЏРє
РЅР°СЃР»С–РґРѕРє, РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚Рё РґРѕ СЂР°РїС‚РѕРІРѕС— РєРѕСЂРѕРЅР°СЂРЅРѕС—
СЃРјРµСЂС‚С–. Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РґР°РЅРѕС— Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕС—
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— СЃР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»).

РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р°
РЅРёР¶С‡РµР·Р°Р·РЅР°С‡РµРЅРёС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ РІРёРјР°РіР°С”
РѕР±РµСЂРµР¶РЅРѕСЃС‚С–

РђРјС–РѕРґР°СЂРѕРЅ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р· Р°РјС–РѕРґР°СЂРѕРЅРѕРј РјРѕР¶Рµ РїСЂРёР·РІРµСЃС‚Рё РґРѕ
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», РѕСЃРѕР±Р»РёРІРѕ Сѓ
РІРёСЃРѕРєРёС… РґРѕР·Р°С… (800 РјРі), СЃР»С–Рґ Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё СЂР°Р·РѕРј Р· Р°РјС–РѕРґР°СЂРѕРЅРѕРј.

РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р·
РЅРёР¶С‡РµР·Р°Р·РЅР°С‡РµРЅРёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё
РІРёРјР°РіР°С” РѕР±РµСЂРµР¶РЅРѕСЃС‚С– С‚Р° РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё

Р’РїР»РёРІ С–РЅС€РёС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ РЅР°
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»

Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— РІРёСЏРІРёР»Рё, С‰Рѕ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРёР№ РїСЂРёР№РѕРј С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ СЂР°Р·РѕРј Р· С—Р¶РµСЋ,
С†РёРјРµС‚РёРґРёРЅРѕРј, Р°РЅС‚Р°С†РёРґР°РјРё Р°Р±Рѕ СЂР°Р·РѕРј С–Р· РїРѕРґР°Р»СЊС€РёРј
Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРёРј РѕРїСЂРѕРјС–РЅРµРЅРЅСЏРј РґР»СЏ С‚СЂР°РЅСЃРїР»Р°РЅС‚Р°С†С–С—
РєС–СЃС‚РєРѕРІРѕРіРѕ РјРѕР·РєСѓ РЅРµ РјР°С” РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ Р·РЅР°С‡СѓС‰РѕРіРѕ
РІРїР»РёРІСѓ РЅР° Р°Р±СЃРѕСЂР±С†С–СЋ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.

Р РёС„Р°РјРїС–С†РёРЅ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° СЂРёС„Р°РјРїС–С†РёРЅСѓ РїСЂРёР·РІРѕРґРёР»Рѕ РґРѕ
Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ AUC РЅР° 25 % С‚Р° РґРѕ СЃРєРѕСЂРѕС‡РµРЅРЅСЏ РїРµСЂС–РѕРґСѓ
РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РЅР° 20 %. РўРѕРјСѓ РґР»СЏ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РїСЂРёР№РјР°СЋС‚СЊ СЂРёС„Р°РјРїС–С†РёРЅ, СЃР»С–Рґ
СЂРѕР·РіР»СЏРЅСѓС‚Рё РјРѕР¶Р»РёРІС–СЃС‚СЊ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.

Р“С–РґСЂРѕС…Р»РѕСЂРѕС‚С–Р°Р·РёРґ. РЈ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС–
С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅРѕС— РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р±Р°РіР°С‚РѕРєСЂР°С‚РЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РіС–РґСЂРѕС…Р»РѕСЂРѕС‚С–Р°Р·РёРґСѓ Р·РґРѕСЂРѕРІРёРј РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†СЏРј,
СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°Р»Рѕ



РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РЅР° 40 %.
РўР°РєС– РїР°СЂР°РјРµС‚СЂРё РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— РЅРµ РІРёРјР°РіР°СЋС‚СЊ Р·РјС–РЅ Сѓ
СЂРµР¶РёРјС– РґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґР»СЏ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ,
СЏРєС– РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ РѕС‚СЂРёРјСѓСЋС‚СЊ СЃРµС‡РѕРіС–РЅРЅС– Р·Р°СЃРѕР±Рё.

Р’РїР»РёРІ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РЅР° С–РЅС€С– Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєС– Р·Р°СЃРѕР±Рё

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С” РїРѕРјС–СЂРЅРёРј С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјСѓ
P450 (CYP) С–Р·РѕС„РµСЂРјРµРЅС‚С–РІ 2C9 С‚Р° 3A4. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»В  С”
РїРѕС‚СѓР¶РЅРёРј С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј С–Р·РѕС„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ CYP2C19. РћРєСЂС–Рј
С†РёС… РІРёРґС–РІ РІР·Р°С”РјРѕРґС–С—, СЏРєС– СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЏ Р°Р±Рѕ
Р±СѓР»Рё Р·Р°РґРѕРєСѓРјРµРЅС‚РѕРІР°РЅС–, РЅР°СЏРІРЅРёР№ СЂРёР·РёРє
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С–РЅС€РёС… СЃРїРѕР»СѓРє, СЏРєС–
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ CYP2C9, CYP2C19 С‚Р° CYP3A4, РїСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј. РўРѕРјСѓ
РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С†РёС… РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–Р№ РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ
РґРѕС‚СЂРёРјСѓРІР°С‚РёСЃСЏ РѕР±РµСЂРµР¶РЅРѕСЃС‚С– С‚Р° РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё
СЂРµС‚РµР»СЊРЅРёР№ РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі СЃС‚Р°РЅСѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°.
Р†РЅРіС–Р±СѓСЋС‡Р° РґС–СЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РЅР° С„РµСЂРјРµРЅС‚Рё
Р·Р±РµСЂС–РіР°С”С‚СЊСЃСЏ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 4вЂ“5 РґРЅС–РІ РїС–СЃР»СЏ
РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р№РѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Сѓ Р·РІ'СЏР·РєСѓ Р· Р№РѕРіРѕ
С‚СЂРёРІР°Р»РёРј РїРµСЂС–РѕРґРѕРј РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ.

РђР»СЊС„РµРЅС‚Р°РЅС–Р». РЈ СЂР°Р·С– РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ (400 РјРі) Р· Р°Р»СЊС„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»РѕРј (20 РјРєРі/РєРі)
РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕ Р·РґРѕСЂРѕРІРёРј РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†СЏРј
РїРѕРєР°Р·РЅРёРє AUC10 Р°Р»СЊС„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»Сѓ Р·СЂРѕСЃС‚Р°РІ СѓРґРІС–С‡С–,
РјРѕР¶Р»РёРІРѕ, С‡РµСЂРµР· С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ CYP3A4. РњРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё
РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРёРј РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё Р°Р»СЊС„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»Сѓ.

РђРјС–С‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅ, РЅРѕСЂС‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»
РїРѕСЃРёР»СЋС” РґС–СЋ Р°РјС–С‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅСѓ С‚Р° РЅРѕСЂС‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅСѓ.
Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕ РїСЂРѕРІРµСЃС‚Рё РІРёРјС–СЂСЋРІР°РЅРЅСЏ 5-
РЅРѕСЂС‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅСѓ С‚Р°/Р°Р±Рѕ S-Р°РјС–С‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅСѓ РЅР°
РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ РєРѕРјР±С–РЅРѕРІР°РЅРѕС— С‚РµСЂР°РїС–С— С‚Р° С‡РµСЂРµР· 1
С‚РёР¶РґРµРЅСЊ. РЈ СЂР°Р·С– РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕСЃС‚С– СЃР»С–Рґ
СЃРєРѕСЂРёРіСѓРІР°С‚Рё РґРѕР·Сѓ
Р°РјС–С‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅСѓ/РЅРѕСЂС‚СЂРёРїС‚РёР»С–РЅСѓ.

РђРјС„РѕС‚РµСЂРёС†РёРЅ Р’. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р· Р°РјС„РѕС‚РµСЂРёС†РёРЅРѕРј Р’ С–РЅС„С–РєРѕРІР°РЅРёРј
РјРёС€Р°Рј С–Р· РЅРѕСЂРјР°Р»СЊРЅРёРј С‚Р° РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРёРј С–РјСѓРЅС–С‚РµС‚РѕРј
РїСЂРѕРґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂСѓРІР°Р»Рѕ С‚Р°РєС– СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚Рё: РЅРµР·РЅР°С‡РЅР°
Р°РґРёС‚РёРІРЅР° РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІР° РґС–СЏ РїСЂРё СЃРёСЃС‚РµРјРЅС–Р№
С–РЅС„РµРєС†С–С— C. albicans, РІС–РґСЃСѓС‚РЅС–СЃС‚СЊ РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— РїСЂРё
С–РЅС‚СЂР°РєСЂР°РЅС–Р°Р»СЊРЅС–Р№ С–РЅС„РµРєС†С–С— Cryptococcus neoformans С‚Р°
Р°РЅС‚Р°РіРѕРЅС–Р·Рј РґРІРѕС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ РїСЂРё
СЃРёСЃС‚РµРјРЅС–Р№ С–РЅС„РµРєС†С–С— Aspergillus fumigatus. РљР»С–РЅС–С‡РЅРµ
Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С–РІ, РѕС‚СЂРёРјР°РЅРёС… РїС–Рґ С‡Р°СЃ
С†СЊРѕРіРѕ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ, РЅРµРІС–РґРѕРјРµ.

РђРЅС‚РёРєРѕР°РіСѓР»СЏРЅС‚Рё. РџС–Рґ С‡Р°СЃ РїРѕСЃС‚РјР°СЂРєРµС‚РёРЅРіРѕРІРѕРіРѕ



РїРµСЂС–РѕРґСѓ, СЏРє С– РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С–РЅС€РёС…
Р°Р·РѕР»СЊРЅРёС… РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ,
РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ РµРїС–Р·РѕРґРё РєСЂРѕРІРѕС‚РµС‡ (СЃРёРЅС†С–,
РЅРѕСЃРѕРІС– РєСЂРѕРІРѕС‚РµС‡С–, С€Р»СѓРЅРєРѕРІРѕ-РєРёС€РєРѕРІС– РєСЂРѕРІРѕС‚РµС‡С–,
РіРµРјР°С‚СѓСЂС–СЏ С‚Р° РјРµР»РµРЅР°), РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅС– Р·С– Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏРј
РїСЂРѕС‚СЂРѕРјР±С–РЅРѕРІРѕРіРѕ С‡Р°СЃСѓ Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС–
РїСЂРёР№РјР°Р»Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р· РІР°СЂС„Р°СЂРёРЅРѕРј.
РџСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р°
РІР°СЂС„Р°СЂРёРЅСѓ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ РґРІРѕРєСЂР°С‚РЅРµ
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕС‚СЂРѕРјР±С–РЅРѕРІРѕРіРѕ С‡Р°СЃСѓ, РјРѕР¶Р»РёРІРѕ,
РІРЅР°СЃР»С–РґРѕРє С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ РІР°СЂС„Р°СЂРёРЅСѓ
С‡РµСЂРµР· CYP2C9. РџР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј, СЏРєС– РїСЂРёР№РјР°СЋС‚СЊ
Р°РЅС‚РёРєРѕР°РіСѓР»СЏРЅС‚Рё РєСѓРјР°СЂРёРЅРѕРІРѕРіРѕ С‚РёРїСѓ Р°Р±Рѕ
С–РЅРґР°РЅРґС–РѕРЅ РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р· С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј,
РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё СЂРµС‚РµР»СЊРЅРёР№ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊ
РїСЂРѕС‚СЂРѕРјР±С–РЅРѕРІРѕРіРѕ С‡Р°СЃСѓ. РњРѕР¶Р»РёРІРѕ, Р·РЅР°РґРѕР±РёС‚СЊСЃСЏ
РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё Р°РЅС‚РёРєРѕР°РіСѓР»СЏРЅС‚Сѓ.

Р‘РµРЅР·РѕРґС–Р°Р·РµРїС–РЅРё РєРѕСЂРѕС‚РєРѕС— РґС–С—, РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ
РјС–РґР°Р·РѕР»Р°Рј, С‚СЂРёР°Р·РѕР»Р°Рј. РџСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
РїС–СЃР»СЏ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјСѓ
РїСЂРёР·РІРѕРґРёР»Рѕ РґРѕ Р·РЅР°С‡РЅРѕРіРѕ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјСѓ С‚Р° РґРѕ РїРѕСЃРёР»РµРЅРЅСЏ
РїСЃРёС…РѕРјРѕС‚РѕСЂРЅРёС… РµС„РµРєС‚С–РІ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РґРѕР·С– 200 РјРі С‚Р°
РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјСѓ Сѓ РґРѕР·С– 7,5 РјРі РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕ РїСЂРёР·РІРѕРґРёР»Рѕ РґРѕ
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ AUC С‚Р° РїРµСЂС–РѕРґСѓ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ Сѓ 3,7
С‚Р° 2,2 СЂР°Р·Р° РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РґРѕР·С– 200 РјРі/РґРѕР±Сѓ С‚Р° 0,25 РјРі С‚СЂРёР°Р·РѕР»Р°РјСѓ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕ РїСЂРёР·РІРѕРґРёР»Рѕ РґРѕ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ AUC С‚Р°
РїРµСЂС–РѕРґСѓ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ С‚СЂРёР°Р·РѕР»Р°РјСѓ Сѓ 4,4 С‚Р°
2,3 СЂР°Р·Р° РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. РџСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° С‚СЂРёР°Р·РѕР»Р°РјСѓ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ РїРѕС‚РµРЅС†С–СЋРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°
РїСЂРѕР»РѕРЅРіР°С†С–СЏ РµС„РµРєС‚С–РІ С‚СЂРёР°Р·РѕР»Р°РјСѓ.

РЇРєС‰Рѕ РїР°С†С–С”РЅС‚Сѓ, СЏРєРёР№ РїСЂРѕС…РѕРґРёС‚СЊ РєСѓСЂСЃ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј, СЃР»С–Рґ РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ
РїСЂРёР·РЅР°С‡РёС‚Рё С‚РµСЂР°РїС–СЋ Р±РµРЅР·РѕРґС–Р°Р·РµРїС–РЅР°РјРё, РґРѕР·Сѓ
РѕСЃС‚Р°РЅРЅС–С… СЃР»С–Рґ Р·РјРµРЅС€РёС‚Рё С‚Р° РІСЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚Рё
РЅР°Р»РµР¶РЅРёР№ РЅР°РіР»СЏРґ Р·Р° СЃС‚Р°РЅРѕРј РїР°С†С–С”РЅС‚Р°.

РљР°СЂР±Р°РјР°Р·РµРїС–РЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїСЂРёРіРЅС–С‡СѓС”
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·Рј РєР°СЂР±Р°РјР°Р·РµРїС–РЅСѓ С‚Р° СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏС”
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ СЂС–РІРЅСЏ РєР°СЂР±Р°РјР°Р·РµРїС–РЅСѓ РІ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С–
РєСЂРѕРІС– РЅР° 30 %. Р†СЃРЅСѓС” СЂРёР·РёРє СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РїСЂРѕСЏРІС–РІ
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– Р· Р±РѕРєСѓ РєР°СЂР±Р°РјР°Р·РµРїС–РЅСѓ. РњРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё
РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРёРј РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё РєР°СЂР±Р°РјР°Р·РµРїС–РЅСѓ
Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РІС–Рґ СЂС–РІРЅСЏ Р№РѕРіРѕ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С‚Р° РґС–С—
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.

Р‘Р»РѕРєР°С‚РѕСЂРё РєР°Р»СЊС†С–С”РІРёС… РєР°РЅР°Р»С–РІ. Р”РµСЏРєС–



Р°РЅС‚Р°РіРѕРЅС–СЃС‚Рё РєР°Р»СЊС†С–СЋ (РЅС–С„РµРґРёРїС–РЅ, С–СЃСЂР°РґРёРїС–РЅ,
Р°РјР»РѕРґРёРїС–РЅ, РІРµСЂР°РїР°РјС–Р» С‚Р° С„РµР»РѕРґРёРїС–РЅ)
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ С„РµСЂРјРµРЅС‚РѕРј CYP3A4. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»
РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРѕ РјРѕР¶Рµ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°С‚Рё СЃРёСЃС‚РµРјРЅСѓ
РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ Р±Р»РѕРєР°С‚РѕСЂС–РІ РєР°Р»СЊС†С–С”РІРёС… РєР°РЅР°Р»С–РІ.
Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРёР№ СЂРµС‚РµР»СЊРЅРёР№ РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі С‰РѕРґРѕ
СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№.

Р¦РµР»РµРєРѕРєСЃРёР±. РџСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ (200 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ) С‚Р° С†РµР»РµРєРѕРєСЃРёР±Сѓ (200 РјРі)
Cmax С‚Р° AUC С†РµР»РµРєРѕРєСЃРёР±Сѓ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°Р»РёСЃСЏ РЅР° 68 % С‚Р° 134 %
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. РџСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С†РµР»РµРєРѕРєСЃРёР±Сѓ С‚Р° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё
РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРёРј Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё С†РµР»РµРєРѕРєСЃРёР±Сѓ
РІРґРІС–С‡С–.

Р¦РёРєР»РѕС„РѕСЃС„Р°РјС–Рґ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С†РёРєР»РѕС„РѕСЃС„Р°РјС–РґСѓ С‚Р° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚СЊ РґРѕ
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ СЂС–РІРЅСЏ Р±С–Р»С–СЂСѓР±С–РЅСѓ С‚Р° РєСЂРµР°С‚РёРЅС–РЅСѓ
РІ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– РєСЂРѕРІС–. Р¦С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё РјРѕР¶РЅР°
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ, Р·РІР°Р¶Р°СЋС‡Рё РЅР° СЂРёР·РёРє
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Р±С–Р»С–СЂСѓР±С–РЅСѓ С‚Р°
РєСЂРµР°С‚РёРЅС–РЅСѓ РІ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– РєСЂРѕРІС–.

Р¤РµРЅС‚Р°РЅС–Р». РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ РѕРґРёРЅ Р»РµС‚Р°Р»СЊРЅРёР№
РІРёРїР°РґРѕРє С–РЅС‚РѕРєСЃРёРєР°С†С–С— С„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»РѕРј РІРЅР°СЃР»С–РґРѕРє
РјРѕР¶Р»РёРІРѕС— РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— С„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»Сѓ С‚Р° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.
Р”Рѕ С‚РѕРіРѕ Р¶, Сѓ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– Р· СѓС‡Р°СЃС‚СЋ Р·РґРѕСЂРѕРІРёС…
РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ Р±СѓР»Рѕ РїСЂРѕРґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂРѕРІР°РЅРѕ, С‰Рѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» Р·РЅР°С‡РЅРѕ СѓРїРѕРІС–Р»СЊРЅСЋРІР°РІ РµР»С–РјС–РЅР°С†С–СЋ
С„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»Сѓ. РџС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С—
С„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»Сѓ РјРѕР¶Рµ РїСЂРёР·РІРµСЃС‚Рё РґРѕ РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРЅСЏ
РґРёС…Р°РЅРЅСЏ, С‚РѕРјСѓ СЃР»С–Рґ СЂРµС‚РµР»СЊРЅРѕ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЋРІР°С‚Рё
СЃС‚Р°РЅ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°. РњРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕСЋ РєРѕСЂРµРєС†С–СЏ
РґРѕР·Рё С„РµРЅС‚Р°РЅС–Р»Сѓ.

Р†РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё Р“РњР“-РљРѕРђ-СЂРµРґСѓРєС‚Р°Р·Рё. РЎСѓРјС–СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂС–РІ
Р“РњР“-РљoA-СЂРµРґСѓРєС‚Р°Р·Рё, С‰Рѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ CYP3A4
(Р°С‚РѕСЂРІР°СЃС‚Р°С‚РёРЅ С‚Р° СЃРёРјРІР°СЃС‚Р°С‚РёРЅ), Р°Р±Рѕ С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂС–РІ
Р“РњР“-РљoA-СЂРµРґСѓРєС‚Р°Р·Рё, С‰Рѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ CYP2C9
(С„Р»СѓРІР°СЃС‚Р°С‚РёРЅ), РїС–РґРІРёС‰СѓС” СЂРёР·РёРє СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ
РјС–РѕРїР°С‚С–С— С‚Р° СЂР°Р±РґРѕРјС–РѕР»С–Р·Сѓ. РЈ СЂР°Р·С– РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕСЃС‚С–
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С†РёС… РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ
СЃР»С–Рґ СЂРµС‚РµР»СЊРЅРѕ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С‚Рё Р·Р° РїР°С†С–С”РЅС‚РѕРј С‰РѕРґРѕ
РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ РјС–РѕРїР°С‚С–С— С‚Р°
СЂР°Р±РґРѕРјС–РѕР»С–Р·Сѓ С– РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі СЂС–РІРЅСЏ
РєСЂРµР°С‚РёРЅРєС–РЅР°Р·Рё. РЈ РІРёРїР°РґРєСѓ Р·РЅР°С‡РЅРѕРіРѕ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ
СЂС–РІРЅСЏ РєСЂРµР°С‚РёРЅРєС–РЅР°Р·Рё, Р° С‚Р°РєРѕР¶ РїСЂРё
РґС–Р°РіРЅРѕСЃС‚СѓРІР°РЅРЅС– Р°Р±Рѕ РїС–РґРѕР·СЂС– РЅР°
РјС–РѕРїР°С‚С–СЋ/СЂР°Р±РґРѕРјС–РѕР»С–Р· Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂС–РІ Р“РњР“-РљoA-СЂРµРґСѓРєС‚Р°Р·Рё СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё.



Р†Р±СЂРёС‚РёРЅС–Р±. РџРѕРјС–СЂРЅС– С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё CYP3A4, С‚Р°РєС– СЏРє
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», РїС–РґРІРёС‰СѓСЋС‚СЊ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ
С–Р±СЂРёС‚РёРЅС–Р±Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– С‚Р° РјРѕР¶СѓС‚СЊ
РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°С‚Рё СЂРёР·РёРє С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–. РЇРєС‰Рѕ
РЅРµРјРѕР¶Р»РёРІРѕ СѓРЅРёРєРЅСѓС‚Рё РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ,
РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ Р·РјРµРЅС€РёС‚Рё РґРѕР·Сѓ С–Р±СЂРёС‚РёРЅС–Р±Сѓ РґРѕ 280 РјРі РѕРґРёРЅ
СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ (2 РєР°РїСЃСѓР»Рё) Р· РјРµС‚РѕСЋ РїСЂРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂСѓ С‚Р° Р·Р°Р±РµР·РїРµС‡РёС‚Рё
РїРѕСЃС‚С–Р№РЅРёР№ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёР№ РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі.

Р†РІР°РєР°С„С‚РѕСЂ. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С–РІР°РєР°С„С‚РѕСЂСѓ, СЂРµРіСѓР»СЏС‚РѕСЂР° С‚СЂР°РЅСЃРјРµРјР±СЂР°РЅРЅРѕС—
РїСЂРѕРІС–РґРЅРѕСЃС‚С– РїСЂРё РјСѓРєРѕРІС–СЃС†РёРґРѕР·С– (CFTR), Р·Р±С–Р»СЊС€РёР»Рѕ
РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ С–РІР°РєР°С„С‚РѕСЂСѓ РІ 3 СЂР°Р·Рё С‚Р° РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ
РіС–РґСЂРѕРєСЃРёРјРµС‚РёР»С–РІР°РєР°С„С‚РѕСЂСѓ (Рњ1) РІ 1,9 СЂР°Р·Р°.
РџР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј, СЏРєС– РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ РїСЂРёР№РјР°СЋС‚СЊ РїРѕРјС–СЂРЅС–
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё CYP3A, С‚Р°РєС– СЏРє С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С‚Р°
РµСЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅ, СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕ Р·РјРµРЅС€РёС‚Рё РґРѕР·Сѓ
С–РІР°РєР°С„С‚РѕСЂСѓ РґРѕ 150 РјРі РѕРґРёРЅ СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ.

РћР»Р°РїР°СЂРёР±. РџРѕРјС–СЂРЅС– С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё CYP3A4, С‚Р°РєС– СЏРє
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», Р·Р±С–Р»СЊС€СѓСЋС‚СЊ РїР»Р°Р·РјРѕРІС–
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— РѕР»Р°РїР°СЂРёР±Сѓ; С—С… РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РЅРµ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґСѓС”С‚СЊСЃСЏ. РЇРєС‰Рѕ С‚Р°РєРѕС—
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— РЅРµ РјРѕР¶РЅР° СѓРЅРёРєРЅСѓС‚Рё, РїСЂРёР№РѕРј
РѕР»Р°РїР°СЂРёР±Сѓ СЃР»С–Рґ РѕР±РјРµР¶СѓРІР°С‚Рё РґРѕР·Р°РјРё 200 РјРі РґРІС–С‡С– РЅР°
РґРѕР±Сѓ.

Р†РјСѓРЅРѕСЃСѓРїСЂРµСЃРѕСЂРё (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ С†РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅ,
РµРІРµСЂРѕР»С–РјСѓСЃ, СЃРёСЂРѕР»С–РјСѓСЃ С– С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃ)

Р¦РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» Р·РЅР°С‡РЅРѕ РїС–РґРІРёС‰СѓС”
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ С‚Р° AUC С†РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅСѓ. РџСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РґРѕР·С–
200 РјРі/РґРѕР±Сѓ С‚Р° С†РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅСѓ Сѓ РґРѕР·С– 2,7 РјРі/РєРі/РґРѕР±Сѓ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ AUC С†РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅСѓ
РІ 1,8 СЂР°Р·Р°. Р¦С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё РјРѕР¶РЅР° Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р·Р° СѓРјРѕРІРё Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё
С†РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅСѓ Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РІС–Рґ Р№РѕРіРѕ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С—.

Р•РІРµСЂРѕР»С–РјСѓСЃ. РҐРѕС‡Р° РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ in vitro С‚Р° in vivo РЅРµ
РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё, С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РјРѕР¶Рµ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°С‚Рё
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ РµРІРµСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ РІ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– РєСЂРѕРІС–
С‡РµСЂРµР· РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРЅСЏ CYP3Рђ4.

РЎРёСЂРѕР»С–РјСѓСЃ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїС–РґРІРёС‰СѓС” РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ
СЃРёСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС–, С–РјРѕРІС–СЂРЅРѕ, С€Р»СЏС…РѕРј
РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРЅСЏ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ СЃРёСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ
С„РµСЂРјРµРЅС‚РѕРј CYP3A4 С‚Р° P-РіР»С–РєРѕРїСЂРѕС‚РµС—РЅРѕРј. Р¦С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё
РјРѕР¶РЅР° Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р·Р° СѓРјРѕРІРё
РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё СЃРёСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РІС–Рґ
СЂС–РІРЅСЏ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С‚Р° РµС„РµРєС‚С–РІ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.



РўР°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РјРѕР¶Рµ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°С‚Рё
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ РІ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– РєСЂРѕРІС–
РґРѕ 5 СЂР°Р·С–РІ РїСЂРё Р№РѕРіРѕ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С‡РµСЂРµР· РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРЅСЏ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ
С„РµСЂРјРµРЅС‚РѕРј CYP3A4 Сѓ РєРёС€РµС‡РЅРёРєСѓ. РџСЂРё
РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ
РЅРµ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ Р·РЅР°С‡РЅРёС… Р·РјС–РЅ
С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєРё. РџС–РґРІРёС‰РµРЅС– СЂС–РІРЅС–
С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ Р°СЃРѕС†С–СЋСЋС‚СЊСЃСЏ Р·
РЅРµС„СЂРѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЋ. Р”РѕР·Сѓ С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ РґР»СЏ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ СЃР»С–Рґ Р·РјРµРЅС€СѓРІР°С‚Рё
Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РІС–Рґ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ.

Р›РѕР·Р°СЂС‚Р°РЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїСЂРёРіРЅС–С‡СѓС” РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·Рј
Р»РѕР·Р°СЂС‚Р°РЅСѓ РґРѕ Р№РѕРіРѕ Р°РєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚Сѓ
(E-31 74), С‰Рѕ Р·СѓРјРѕРІР»СЋС” Р±С–Р»СЊС€Сѓ С‡Р°СЃС‚РёРЅСѓ Р°РЅС‚Р°РіРѕРЅС–Р·РјСѓ
РґРѕ СЂРµС†РµРїС‚РѕСЂС–РІ Р°РЅРіС–РѕС‚РµРЅР·РёРЅСѓ II РїС–Рґ С‡Р°СЃ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»РѕР·Р°СЂС‚Р°РЅСѓ. Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕ
Р·РґС–Р№СЃРЅСЋРІР°С‚Рё РїРѕСЃС‚С–Р№РЅРёР№ РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі
Р°СЂС‚РµСЂС–Р°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С‚РёСЃРєСѓ Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ.

РњРµС‚Р°РґРѕРЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РјРѕР¶Рµ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°С‚Рё
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ РјРµС‚Р°РґРѕРЅСѓ Сѓ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– РєСЂРѕРІС–. РџСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РјРµС‚Р°РґРѕРЅСѓ С‚Р°
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРёРј
РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё РјРµС‚Р°РґРѕРЅСѓ.

РќРµСЃС‚РµСЂРѕС—РґРЅС– РїСЂРѕС‚РёР·Р°РїР°Р»СЊРЅС– Р·Р°СЃРѕР±Рё (РќРџР—Р—). РџСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј Cmax С‚Р°
AUC С„Р»СѓСЂР±С–РїСЂРѕС„РµРЅСѓ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°Р»РёСЃСЏ РЅР° 23 % С‚Р° 81 %
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· РїРѕРєР°Р·РЅРёРєР°РјРё РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С‚С–Р»СЊРєРё С„Р»СѓСЂР±С–РїСЂРѕС„РµРЅСѓ.
РђРЅР°Р»РѕРіС–С‡РЅРѕ РїСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р· СЂР°С†РµРјС–С‡РЅРёРј С–Р±СѓРїСЂРѕС„РµРЅРѕРј (400 РјРі) Cmax

С‚Р° AUC С„Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅРѕ Р°РєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ С–Р·РѕРјРµСЂСѓ S-( )-
С–Р±СѓРїСЂРѕС„РµРЅСѓ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°Р»РёСЃСЏ РЅР° 15 % С‚Р° 82 %
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· С‚Р°РєРёРјРё РїРѕРєР°Р·РЅРёРєР°РјРё РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С‚С–Р»СЊРєРё СЂР°С†РµРјС–С‡РЅРѕРіРѕ С–Р±СѓРїСЂРѕС„РµРЅСѓ.

РҐРѕС‡Р° СЃРїРµС†С–Р°Р»СЊРЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РЅРµ РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё,
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРѕ Р·РґР°С‚РЅРёР№ РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°С‚Рё
СЃРёСЃС‚РµРјРЅСѓ РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ С–РЅС€РёС… РќРџР—Р—, С‰Рѕ
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ CYP2C9 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ РЅР°РїСЂРѕРєСЃРµРЅСѓ,
Р»РѕСЂРЅРѕРєСЃРёРєР°РјСѓ, РјРµР»РѕРєСЃРёРєР°РјСѓ, РґРёРєР»РѕС„РµРЅР°РєСѓ).
Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕ РїРµСЂС–РѕРґРёС‡РЅРѕ Р·РґС–Р№СЃРЅСЋРІР°С‚Рё
РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ С‚Р° С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёС…
РїСЂРѕСЏРІС–РІ, РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅРёС… С–Р· РќРџР—Р—. РњРѕР¶Рµ Р·РЅР°РґРѕР±РёС‚РёСЃСЏ
РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё РќРџР—Р—.

Р¤РµРЅС–С‚РѕС—РЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїСЂРёРіРЅС–С‡СѓС” РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·Рј
С„РµРЅС–С‚РѕС—РЅСѓ РІ РїРµС‡С–РЅС†С–. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ 200 РјРі С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° 250 РјРі



С„РµРЅС–С‚РѕС—РЅСѓ РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕ РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚СЊ РґРѕ
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ AUC24 С„РµРЅС–С‚РѕС—РЅСѓ РЅР° 75 % С‚Р° РЎmin РЅР° 128 %. РџСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С†РёС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС…
Р·Р°СЃРѕР±С–РІ СЃР»С–Рґ РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— С„РµРЅС–С‚РѕС—РЅСѓ Сѓ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– РєСЂРѕРІС–
РґР»СЏ СѓРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕС— РґС–С—
С„РµРЅС–С‚РѕС—РЅСѓ.

РџСЂРµРґРЅС–Р·РѕРЅ. РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ РІРёРїР°РґРѕРє, РєРѕР»Рё Сѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚Р° РїС–СЃР»СЏ С‚СЂР°РЅСЃРїР»Р°РЅС‚Р°С†С–С— РїРµС‡С–РЅРєРё РЅР° С‚Р»С–
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРґРЅС–Р·РѕРЅСѓ СЂРѕР·РІРёРЅСѓР»Р°СЃСЏ РіРѕСЃС‚СЂР°
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ РєРѕСЂРё РЅР°РґРЅРёСЂРєРѕРІРёС… Р·Р°Р»РѕР·, С‰Рѕ
РІРёРЅРёРєР»Р° РїС–СЃР»СЏ РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ С‚СЂРёРјС–СЃСЏС‡РЅРѕРіРѕ
РєСѓСЂСЃСѓ С‚РµСЂР°РїС–С— С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј. РџСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, Р№РјРѕРІС–СЂРЅРѕ,
СЃРїСЂРёС‡РёРЅРёР»Рѕ РїРѕСЃРёР»РµРЅРЅСЏ Р°РєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– CYP3A4, С‰Рѕ
РїСЂРёР·РІРµР»Рѕ РґРѕ РїСЂРёСЃРєРѕСЂРµРЅРЅСЏ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ
РїСЂРµРґРЅС–Р·РѕРЅСѓ. РЎР»С–Рґ СЂРµС‚РµР»СЊРЅРѕ СЃС‚РµР¶РёС‚Рё Р·Р°
РїР°С†С–С”РЅС‚Р°РјРё, СЏРєС– РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј С‚СЂРёРІР°Р»РѕРіРѕ С‡Р°СЃСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓСЋС‚СЊ РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С‚Р°
РїСЂРµРґРЅС–Р·РѕРЅ, Р· РјРµС‚РѕСЋ РїРѕРїРµСЂРµРґР¶РµРЅРЅСЏ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅРѕСЃС‚С– РєРѕСЂРё РЅР°РґРЅРёСЂРєРѕРІРёС… Р·Р°Р»РѕР· РїС–СЃР»СЏ
РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.

Р РёС„Р°Р±СѓС‚РёРЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїС–РґРІРёС‰СѓС” РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ
СЂРёС„Р°Р±СѓС‚РёРЅСѓ РІ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– РєСЂРѕРІС–, С‰Рѕ РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚СЊ
РґРѕ Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ AUРЎ СЂРёС„Р°Р±СѓС‚РёРЅСѓ РґРѕ 80 %. РџСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р°
СЂРёС„Р°Р±СѓС‚РёРЅСѓ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ РІРёРїР°РґРєРё СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ
СѓРІРµС—С‚Сѓ. РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С‚Р°РєРѕС— РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С—
Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ СЃР»С–Рґ Р±СЂР°С‚Рё РґРѕ СѓРІР°РіРё
СЃРёРјРїС‚РѕРјРё С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕС— РґС–С— СЂРёС„Р°Р±СѓС‚РёРЅСѓ.

РЎР°РєРІС–РЅР°РІС–СЂ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїС–РґРІРёС‰СѓС” AUC С‚Р° Cmax

СЃР°РєРІС–РЅР°РІС–СЂСѓ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 50 % С‚Р° 55 % РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ
С‡РµСЂРµР· РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРЅСЏ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ СЃР°РєРІС–РЅР°РІС–СЂСѓ Сѓ
РїРµС‡С–РЅС†С– С„РµСЂРјРµРЅС‚РѕРј CYP3A4 С‚Р° С‡РµСЂРµР· С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ
P-РіР»С–РєРѕРїСЂРѕС‚РµС—РЅСѓ. Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–С— РјС–Р¶ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј С‚Р°
СЃР°РєРІС–РЅР°РІС–СЂРѕРј/СЂРёС‚РѕРЅР°РІС–СЂРѕРј РЅРµ РґРѕСЃР»С–РґР¶СѓРІР°Р»Рё,
С‚РѕРјСѓ РІРѕРЅРё РјРѕР¶СѓС‚СЊ Р±СѓС‚Рё Р±С–Р»СЊС€ РІРёСЂР°Р¶РµРЅРёРјРё. РњРѕР¶Рµ
РІРёРЅРёРєРЅСѓС‚Рё РЅРµРѕР±С…С–РґРЅС–СЃС‚СЊ РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё
СЃР°РєРІС–РЅР°РІС–СЂСѓ.

РџРѕС…С–РґРЅС– СЃСѓР»СЊС„РѕРЅС–Р»СЃРµС‡РѕРІРёРЅРё. РџСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїСЂРѕР»РѕРЅРіСѓС”С‚СЊСЃСЏ
РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРёС…
РїРѕС…С–РґРЅРёС… СЃСѓР»СЊС„РѕРЅС–Р»СЃРµС‡РѕРІРёРЅРё (С…Р»РѕСЂРїСЂРѕРїР°РјС–РґСѓ,
РіР»С–Р±РµРЅРєР»Р°РјС–РґСѓ, РіР»С–РїС–Р·РёРґСѓ С‚Р° С‚РѕР»Р±СѓС‚Р°РјС–РґСѓ) РїСЂРё
С—С… Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р·РґРѕСЂРѕРІРёРј РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†СЏРј.
Р РµРєРѕРјРµРЅРґСѓС”С‚СЊСЃСЏ РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё С‡Р°СЃС‚РёР№ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊ
СЂС–РІРЅСЏ РіР»СЋРєРѕР·Рё РІ РєСЂРѕРІС– С‚Р° РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј
Р·РЅРёР¶СѓРІР°С‚Рё РґРѕР·Сѓ РїРѕС…С–РґРЅРёС… СЃСѓР»СЊС„РѕРЅС–Р»СЃРµС‡РѕРІРёРЅРё



РїСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј.

РўРµРѕС„С–Р»С–РЅ. РЈ РїР»Р°С†РµР±Рѕ-РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРѕРІР°РЅРѕРјСѓ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– Р· РІРёРІС‡РµРЅРЅСЏ РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
С‚Р° С‚РµРѕС„С–Р»С–РЅСѓ Р±СѓР»Рѕ РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ, С‰Рѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїРѕ 200 РјРі РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 14 РґРЅС–РІ РїСЂРёР·РІРѕРґРёР»Рѕ
РґРѕ Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ СЃРµСЂРµРґРЅСЊРѕРіРѕ РєР»С–СЂРµРЅСЃСѓ С‚РµРѕС„С–Р»С–РЅСѓ Сѓ
РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РЅР° 18 %. Р—Р° РїР°С†С–С”РЅС‚Р°РјРё, СЏРєС–
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓСЋС‚СЊ С‚РµРѕС„С–Р»С–РЅ Сѓ РІРёСЃРѕРєРёС… РґРѕР·Р°С… Р°Р±Рѕ
СЏРєС– РјР°СЋС‚СЊ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРёР№ СЂРёР·РёРє СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёС… РїСЂРѕСЏРІС–РІ С‚РµРѕС„С–Р»С–РЅСѓ Р· С–РЅС€РёС… РїСЂРёС‡РёРЅ,
СЃР»С–Рґ РІСЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚Рё РЅР°РіР»СЏРґ С‰РѕРґРѕ РІРёСЏРІР»РµРЅРЅСЏ РѕР·РЅР°Рє
СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕС— РґС–С— С‚РµРѕС„С–Р»С–РЅСѓ. РўРµСЂР°РїС–СЋ
СЃР»С–Рґ Р·РјС–РЅРёС‚Рё РїСЂРё РїРѕСЏРІС– РѕР·РЅР°Рє С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–.

РўРѕС„Р°С†РёС‚РёРЅС–Р±. Р’РїР»РёРІ С‚РѕС„Р°С†РёС‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·СЂРѕСЃС‚Р°С” РїСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё
Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё, СЏРєС– РїСЂРёР·РІРѕРґСЏС‚СЊ РґРѕ РїРѕРјС–СЂРЅРѕРіРѕ
С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ CYP3A4 С‚Р° РїРѕС‚СѓР¶РЅРѕРіРѕ С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ
CYP2C19 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»). РўРѕРјСѓ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕ
Р·РјРµРЅС€РёС‚Рё РґРѕР·Сѓ С‚РѕС„Р°С†РёС‚РёРЅС–Р±Сѓ РґРѕ 5 РјРі РѕРґРёРЅ СЂР°Р· РЅР°
РґРѕР±Сѓ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–СЏС… С–Р· С†РёРјРё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Р°РјРё.

РўРѕР»РІР°РїС‚Р°РЅ. Р•РєСЃРїРѕР·РёС†С–СЏ С‚РѕР»РІР°РїС‚Р°РЅСѓ Р·РЅР°С‡РЅРѕ
Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”С‚СЊСЃСЏ (РЅР° 200 % AUC; РЅР° 80 % Cmax) РїСЂРё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С‚РѕР»РІР°РїС‚Р°РЅСѓ,
СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚Сѓ CYP3A4, Р· С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј, РїРѕРјС–СЂРЅРёРј
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј CYP3A4, Р·СЂРѕСЃС‚Р°С” СЂРёР·РёРє РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ
РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№, РѕСЃРѕР±Р»РёРІРѕ Р·РЅР°С‡РЅРѕРіРѕ РґС–СѓСЂРµР·Сѓ,
Р·РЅРµРІРѕРґРЅРµРЅРЅСЏ С– РіРѕСЃС‚СЂРѕС— РЅРёСЂРєРѕРІРѕС—
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅРѕСЃС‚С–. РЈ СЂР°Р·С– РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Сѓ С‚РѕР»РІР°РїС‚Р°РЅСѓ СЃР»С–Рґ Р·РјРµРЅС€РёС‚Рё
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РґРѕ С–РЅСЃС‚СЂСѓРєС†С–Р№ С‰РѕРґРѕ Р№РѕРіРѕ
РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ, Р° РїР°С†С–С”РЅС‚Р° СЃР»С–Рґ С‡Р°СЃС‚Рѕ
РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЋРІР°С‚Рё СЃС‚РѕСЃРѕРІРЅРѕ Р±СѓРґСЊ-СЏРєРёС… РїРѕР±С–С‡РЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№, РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅРёС… С–Р· Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј
С‚РѕР»РІР°РїС‚Р°РЅСѓ.

РђР»РєР°Р»РѕС—РґРё Р±Р°СЂРІС–РЅРєСѓ. РҐРѕС‡Р° РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РЅРµ РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё, С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», С–РјРѕРІС–СЂРЅРѕ,
С‡РµСЂРµР· С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ CYP3A4, РјРѕР¶Рµ СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏС‚Рё
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Р°Р»РєР°Р»РѕС—РґС–РІ
Р±Р°СЂРІС–РЅРєСѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ
РІС–РЅРєСЂРёСЃС‚РёРЅСѓ С‚Р° РІС–РЅР±Р»Р°СЃС‚РёРЅСѓ), С‰Рѕ РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚СЊ РґРѕ
СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РЅРµР№СЂРѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёС… РµС„РµРєС‚С–РІ.

Р’С–С‚Р°РјС–РЅ Рђ. РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё, С‰Рѕ Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°, СЏРєРёР№
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°РІ С‚СЂР°РЅСЃСЂРµС‚РёРЅРѕС”РІСѓ
РєРёСЃР»РѕС‚Сѓ (РєРёСЃР»РѕС‚РЅР° С„РѕСЂРјР° РІС–С‚Р°РјС–РЅСѓ Рђ) С‚Р°
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЏ РїРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С— Р·
Р±РѕРєСѓ Р¦РќРЎ Сѓ С„РѕСЂРјС– РїСЃРµРІРґРѕС‚СѓРјРѕСЂСѓ РіРѕР»РѕРІРЅРѕРіРѕ РјРѕР·РєСѓ;
РґР°РЅРёР№ РµС„РµРєС‚ Р·РЅРёРє РїС–СЃР»СЏ РІС–РґРјС–РЅРё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ. Р¦С–



Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєС– Р·Р°СЃРѕР±Рё РјРѕР¶РЅР° Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ, Р°Р»Рµ СЃР»С–Рґ РїР°Рј'СЏС‚Р°С‚Рё РїСЂРѕ СЂРёР·РёРє
РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ Р· Р±РѕРєСѓ Р¦РќРЎ.

Р’РѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР» (С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂ CYP2РЎ9, CYP2РЎ19 С‚Р° CYP3Рђ4).
РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РІРѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕ (РїРѕ 400 РјРі РєРѕР¶РЅС– 12 РіРѕРґРёРЅ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 1 РґРЅСЏ,
РїРѕС‚С–Рј РїРѕ 200 РјРі РєРѕР¶РЅС– 12 РіРѕРґРёРЅ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 2,5 РґРЅС–РІ) С‚Р°
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕ (400 РјРі Сѓ РїРµСЂС€РёР№ РґРµРЅСЊ,
РїРѕС‚С–Рј РїРѕ 200 РјРі РєРѕР¶РЅС– 24 РіРѕРґРёРЅРё РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 4 РґРЅС–РІ) 8
Р·РґРѕСЂРѕРІРёРј РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†СЏРј С‡РѕР»РѕРІС–С‡РѕС— СЃС‚Р°С‚С–
РїСЂРёР·РІРµР»Рѕ РґРѕ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ РЎmax С‚Р° AUCτ РІРѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РІ
СЃРµСЂРµРґРЅСЊРѕРјСѓ РґРѕ 57 % (90 % Р”Р†: 20 %, 107 %) С‚Р° 79 % (90 % Р”Р†: 40 %, 128 %)
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. РќРµРІС–РґРѕРјРѕ, С‡Рё РїСЂРёР·РІРѕРґРёС‚СЊ Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ
РґРѕР·Рё С‚Р°/Р°Р±Рѕ С‡Р°СЃС‚РѕС‚Рё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РІРѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
Р°Р±Рѕ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґРѕ СѓСЃСѓРЅРµРЅРЅСЏ С‚Р°РєРѕРіРѕ РµС„РµРєС‚Сѓ.
РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РІРѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїС–СЃР»СЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ СЃР»С–Рґ РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё СЃРїРѕСЃС‚РµСЂРµР¶РµРЅРЅСЏ
С‰РѕРґРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… РµС„РµРєС‚С–РІ,
Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅРёС… С–Р· РІРѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј.

Р—РёРґРѕРІСѓРґРёРЅ. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїС–РґРІРёС‰СѓС” РЎmax С‚Р° AUC
Р·РёРґРѕРІСѓРґРёРЅСѓ РЅР° 84 % С‚Р° 74 % РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ, С‰Рѕ Р·СѓРјРѕРІР»РµРЅРѕ
Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏРј РєР»С–СЂРµРЅСЃСѓ Р·РёРґРѕРІСѓРґРёРЅСѓ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР°
45 % РїСЂРё Р№РѕРіРѕ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–.
РџРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ Р·РёРґРѕРІСѓРґРёРЅСѓ Р±СѓРІ С‚Р°РєРѕР¶
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРёР№ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 128 % РїС–СЃР»СЏ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р°
Р·РёРґРѕРІСѓРґРёРЅСѓ. Р—Р° РїР°С†С–С”РЅС‚Р°РјРё, СЏРєС– Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓСЋС‚СЊ
С‚Р°РєСѓ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–СЋ Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ, СЃР»С–Рґ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С‚Рё С‰РѕРґРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РїРѕР±С–С‡РЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№, РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅРёС… С–Р· Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј
Р·РёРґРѕРІСѓРґРёРЅСѓ. РњРѕР¶РЅР° СЂРѕР·РіР»СЏРЅСѓС‚Рё РґРѕС†С–Р»СЊРЅС–СЃС‚СЊ
Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё Р·РёРґРѕРІСѓРґРёРЅСѓ.

РђР·РёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅ. РЈ С…РѕРґС– РІС–РґРєСЂРёС‚РѕРіРѕ СЂР°РЅРґРѕРјС–Р·РѕРІР°РЅРѕРіРѕ
С‚СЂРёСЃС‚РѕСЂРѕРЅРЅСЊРѕРіРѕ РїРµСЂРµС…СЂРµСЃРЅРѕРіРѕ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ, РІ
СЏРєРѕРјСѓ РІР·СЏР»Рё СѓС‡Р°СЃС‚СЊ 18 Р·РґРѕСЂРѕРІРёС… РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ,
РѕС†С–РЅСЋРІР°Р»Рё РІРїР»РёРІ Р°Р·РёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅСѓ С‚Р° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
РЅР° С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєСѓ РѕРґРёРЅ РѕРґРЅРѕРіРѕ РїСЂРё С—С…
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ СЂР°Р·РѕРІРѕРјСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Сѓ РґРѕР·Р°С… 1200 РјРі С‚Р° 800 РјРі РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ.
Р–РѕРґРЅРёС… Р·РЅР°С‡СѓС‰РёС… С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅРёС…
РІР·Р°С”РјРѕРґС–Р№ РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ РЅРµ Р±СѓР»Рѕ.

РџРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅС– РєРѕРЅС‚СЂР°С†РµРїС‚РёРІРё. Р— РґР°РЅРёС… РґРІРѕС…
С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ
Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р°
РєРѕРјР±С–РЅРѕРІР°РЅРѕРіРѕ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ РєРѕРЅС‚СЂР°С†РµРїС‚РёРІР°
РІС–РґРѕРјРѕ, С‰Рѕ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РґРѕР·С–
50 РјРі РІРїР»РёРІСѓ РЅР° СЂС–РІРµРЅСЊ РіРѕСЂРјРѕРЅС–РІ РЅРµ Р±СѓР»Рѕ
РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ, С‚РѕРґС– СЏРє РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–



С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РґРѕР·С– 200 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ
Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ РђUРЎ РµС‚РёРЅС–Р»РµСЃС‚СЂР°РґС–РѕР»Сѓ РЅР° 40 % С‚Р°
Р»РµРІРѕРЅРѕСЂРіРµСЃС‚СЂРµР»Сѓ вЂ“ РЅР° 24 %. Р¦Рµ СЃРІС–РґС‡РёС‚СЊ РїСЂРѕ С‚Рµ,
С‰Рѕ Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ
Р·Р°Р·РЅР°С‡РµРЅРёС… РґРѕР·Р°С… РЅР°РІСЂСЏРґ С‡Рё РјРѕР¶Рµ РІРїР»РёРІР°С‚Рё РЅР°
РµС„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ РєРѕРјР±С–РЅРѕРІР°РЅРѕРіРѕ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ
РєРѕРЅС‚СЂР°С†РµРїС‚РёРІР°.

Р›С–РєР°СЂС– РїРѕРІРёРЅРЅС– Р±СЂР°С‚Рё РґРѕ СѓРІР°РіРё, С‰Рѕ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ
РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— Р· С–РЅС€РёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё РЅРµ
РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё, Р°Р»Рµ С‚Р°РєС– РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— РјРѕР¶СѓС‚СЊ РІРёРЅРёРєР°С‚Рё.

 

РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ.

Р”РµСЂРјР°С‚РѕС„С–С‚С–СЏ. Р’С–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РґРѕ СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С–РІ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
РґРµСЂРјР°С‚РѕС„С–С‚С–С— Сѓ РґС–С‚РµР№, С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РЅРµ
РїРµСЂРµРІРёС‰СѓС” РіСЂРёР·РµРѕС„СѓР»СЊРІС–РЅ Р·Р° РµС„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЋ С–
Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРёР№ РїРѕРєР°Р·РЅРёРє РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ
РјРµРЅС€Рµ 20 %. РўРѕРјСѓ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РЅРµ СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРµСЂРјР°С‚РѕС„С–С‚С–С—.

РљСЂРёРїС‚РѕРєРѕРєРѕР·. Р”РѕРєР°Р·С–РІ РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РєСЂРёРїС‚РѕРєРѕРєРѕР·Сѓ С–РЅС€РёС…
Р»РѕРєР°Р»С–Р·Р°С†С–Р№ (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ Р»РµРіРµРЅРµРІРѕРіРѕ
РєСЂРёРїС‚РѕРєРѕРєРѕР·Сѓ С‚Р° РєСЂРёРїС‚РѕРєРѕРєРѕР·Сѓ С€РєС–СЂРё)
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅСЊРѕ, С‚РѕРјСѓ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґР°С†С–Р№ С‰РѕРґРѕ РґРѕР·РѕРІРѕРіРѕ
СЂРµР¶РёРјСѓ РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°РєРёС… Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅСЊ
РЅРµРјР°С”.

Р“Р»РёР±РѕРєС– РµРЅРґРµРјС–С‡РЅС– РјС–РєРѕР·Рё. Р”РѕРєР°Р·С–РІ
РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
С–РЅС€РёС… С„РѕСЂРј РµРЅРґРµРјС–С‡РЅРёС… РјС–РєРѕР·С–РІ, С‚Р°РєРёС… СЏРє
РїР°СЂР°РєРѕРєС†РёРґiРѕС—РґРѕРјiРєРѕР·, РіС–СЃС‚РѕРїР»Р°Р·РјРѕР· С‚Р° С€РєС–СЂРЅРѕ-
Р»С–РјС„Р°С‚РёС‡РЅРёР№ СЃРїРѕСЂРѕС‚СЂРёС…РѕР·, РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅСЊРѕ, С‚РѕРјСѓ
СЂРµРєРѕРјРµРЅРґР°С†С–Р№ С‰РѕРґРѕ РґРѕР·РѕРІРѕРіРѕ СЂРµР¶РёРјСѓ РґР»СЏ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°РєРёС… Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅСЊ РЅРµРјР°С”.

РљР°РЅРґРёРґРѕР·. Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РїРѕРєР°Р·Р°Р»Рё Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ
РїРѕС€РёСЂРµРЅРѕСЃС‚С– С–РЅС„РµРєС†С–Р№, СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅРёС… С–РЅС€РёРјРё
РІРёРґР°РјРё Candida, РєСЂС–Рј C. albicans. Р’РѕРЅРё С‡Р°СЃС‚Рѕ СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅС–
Р·Р° СЃРІРѕС”СЋ РїСЂРёСЂРѕРґРѕСЋ (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ C. krusei С‚Р° C. auris) Р°Р±Рѕ
РїСЂРѕСЏРІР»СЏСЋС‚СЊ Р·РЅРёР¶РµРЅСѓ С‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ РґРѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ (C. glabrata). РўР°РєС– С–РЅС„РµРєС†С–С— РјРѕР¶СѓС‚СЊ
РІРёРјР°РіР°С‚Рё Р°Р»СЊС‚РµСЂРЅР°С‚РёРІРЅРѕС— РїСЂРѕС‚РёРіСЂРёР±РєРѕРІРѕС—
С‚РµСЂР°РїС–С—. РўРѕРјСѓ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґСѓС”С‚СЊСЃСЏ РІСЂР°С…РѕРІСѓРІР°С‚Рё
РїРѕС€РёСЂРµРЅС–СЃС‚СЊ СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С– СЂС–Р·РЅРёС… РІРёРґС–РІ
Candida РґРѕ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.

РќРёСЂРєРѕРІР° СЃРёСЃС‚РµРјР°. РџР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј С–Р· РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРј



С„СѓРЅРєС†С–Р№ РЅРёСЂРѕРє С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р·
РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РЎРїРѕСЃС–Р±
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·РёВ»).

РќРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ РЅР°РґРЅРёСЂРєРѕРІРёС… Р·Р°Р»РѕР·.
РљРµС‚РѕРєРѕРЅР°Р·РѕР», СЏРє РІС–РґРѕРјРѕ, СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏС”
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ РЅР°РґРЅРёСЂРєРѕРІРёС… Р·Р°Р»РѕР·, С– С†Рµ С‚Р°РєРѕР¶
РјРѕР¶Рµ СЃС‚РѕСЃСѓРІР°С‚РёСЃСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, С…РѕС‡Р°
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С”С‚СЊСЃСЏ СЂС–РґРєРѕ. РќРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ
РЅР°РґРЅРёСЂРєРѕРІРёС… Р·Р°Р»РѕР·, РїРѕРІ'СЏР·Р°РЅР° Р· РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРёРј
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏРј РїСЂРµРґРЅС–Р·РѕРЅРѕРј, РѕРїРёСЃР°РЅР° РІ СЂРѕР·РґС–Р»С–
В«Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р· С–РЅС€РёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё С‚Р°
С–РЅС€С– РІРёРґРё РІР·Р°С”РјРѕРґС–Р№В».

Р“РµРїР°С‚РѕР±С–Р»С–Р°СЂРЅР° СЃРёСЃС‚РµРјР°. РџР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј С–Р·
РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРј С„СѓРЅРєС†С–Р№ РїРµС‡С–РЅРєРё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ СЃР»С–Рґ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ. Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р°СЃРѕС†С–СЋРІР°Р»РѕСЃСЏ Р· РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏРј
СЂС–РґРєС–СЃРЅРёС… РІРёРїР°РґРєС–РІ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ С‚СЏР¶РєРѕС—
РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё Р»РµС‚Р°Р»СЊРЅС–
РІРёРїР°РґРєРё, РіРѕР»РѕРІРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р· С‚СЏР¶РєРёРјРё
РѕСЃРЅРѕРІРЅРёРјРё Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏРјРё. РЈ РІРёРїР°РґРєР°С…, РєРѕР»Рё
СЂРѕР·РІРёС‚РѕРє РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– Р°СЃРѕС†С–СЋРІР°РІСЃСЏ С–Р·
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, РЅРµ Р±СѓР»Рѕ РІС–РґР·РЅР°С‡РµРЅРѕ
С—С— СЏРІРЅРѕС— Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕСЃС‚С– РІС–Рґ Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРѕС— РґРѕР±РѕРІРѕС—
РґРѕР·Рё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ, С‚СЂРёРІР°Р»РѕСЃС‚С– С‚РµСЂР°РїС–С—, СЃС‚Р°С‚С– Р°Р±Рѕ
РІС–РєСѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°. Р—Р°Р·РІРёС‡Р°Р№ РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ,
СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅР° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј, РѕР±РѕСЂРѕС‚РЅР°, Р° С—С—
РїСЂРѕСЏРІРё Р·РЅРёРєР°СЋС‚СЊ РїС–СЃР»СЏ РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ С‚РµСЂР°РїС–С—.

Р—Р° РїР°С†С–С”РЅС‚Р°РјРё, Сѓ СЏРєРёС… РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°СЋС‚СЊСЃСЏ РІС–РґС…РёР»РµРЅРЅСЏ
СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С–РІ С„СѓРЅРєС†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРёС… РїСЂРѕР± РїРµС‡С–РЅРєРё,
СЃР»С–Рґ РІСЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚Рё СЂРµС‚РµР»СЊРЅРёР№ РЅР°РіР»СЏРґ СЃС‚РѕСЃРѕРІРЅРѕ
РјРѕР¶Р»РёРІРѕРіРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ Р±С–Р»СЊС€ С‚СЏР¶РєРѕРіРѕ СѓСЂР°Р¶РµРЅРЅСЏ
РїРµС‡С–РЅРєРё.

РџР°С†С–С”РЅС‚С–РІ СЃР»С–Рґ РїСЂРѕС–РЅС„РѕСЂРјСѓРІР°С‚Рё РїСЂРѕ СЃРёРјРїС‚РѕРјРё,
С‰Рѕ РјРѕР¶СѓС‚СЊ СЃРІС–РґС‡РёС‚Рё РїСЂРѕ СЃРµСЂР№РѕР·РЅРёР№ РІРїР»РёРІ РЅР°
РїРµС‡С–РЅРєСѓ (РІРёСЂР°Р¶РµРЅР° Р°СЃС‚РµРЅС–СЏ, Р°РЅРѕСЂРµРєСЃС–СЏ,
РїРѕСЃС‚С–Р№РЅР° РЅСѓРґРѕС‚Р°, Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° Р¶РѕРІС‚СЏРЅРёС†СЏ). РЈ
С‚Р°РєРѕРјСѓ РІРёРїР°РґРєСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ СЃР»С–Рґ
РЅРµРіР°Р№РЅРѕ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё С‚Р° РїСЂРѕРєРѕРЅСЃСѓР»СЊС‚СѓРІР°С‚РёСЃСЏ Р·
Р»С–РєР°СЂРµРј.

РЎРµСЂС†РµРІРѕ-СЃСѓРґРёРЅРЅР° СЃРёСЃС‚РµРјР°. Р”РµСЏРєС– Р°Р·РѕР»Рё, Сѓ С‚РѕРјСѓ
С‡РёСЃР»С– Р№ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР», Р°СЃРѕС†С–СЋСЋС‚СЊСЃСЏ С–Р·
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏРј С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QРў РЅР°
РµР»РµРєС‚СЂРѕРєР°СЂРґС–РѕРіСЂР°РјС–. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїРѕРґРѕРІР¶СѓС”
С–РЅС‚РµСЂРІР°Р» QРў С€Р»СЏС…РѕРј РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРЅСЏ
РІРёРїСЂСЏРјР»СЏСЋС‡РѕРіРѕ РєР°Р»С–С”РІРѕРіРѕ РєР°РЅР°Р»Сѓ (Ikr). РџРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ
С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QРў РІРЅР°СЃР»С–РґРѕРє РґС–С— С–РЅС€РёС…



Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ Р°РјС–РѕРґР°СЂРѕРЅСѓ)
РјРѕР¶Рµ РїРѕСЃРёР»СЋРІР°С‚РёСЃСЏ Сѓ СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С– РїСЂРёРіРЅС–С‡РµРЅРЅСЏ
С„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ CYP3Рђ4 С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјСѓ Р 450. РЈ
РїРѕСЃС‚РјР°СЂРєРµС‚РёРЅРіРѕРІРёР№ РїРµСЂС–РѕРґ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ
РґСѓР¶Рµ СЂС–РґРєС–СЃРЅС– РІРёРїР°РґРєРё РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ
С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QРў С‚Р° РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅРѕС— С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІРѕС—
С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–С— С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В» РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ. РўР°РєС– РїРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ СЃС‚РѕСЃСѓРІР°Р»РёСЃСЏ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р· С‚СЏР¶РєРёРјРё Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏРјРё РїСЂРё
РїРѕС”РґРЅР°РЅРЅС– Р±Р°РіР°С‚СЊРѕС… С„Р°РєС‚РѕСЂС–РІ СЂРёР·РёРєСѓ, С‚Р°РєРёС… СЏРє
СЃС‚СЂСѓРєС‚СѓСЂРЅС– Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ СЃРµСЂС†СЏ, РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ
РµР»РµРєС‚СЂРѕР»С–С‚РЅРѕРіРѕ РѕР±РјС–РЅСѓ С‚Р° РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С–РЅС€РёС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ, С‰Рѕ
РІРїР»РёРІР°СЋС‚СЊ РЅР° С–РЅС‚РµСЂРІР°Р» QРў. РџР°С†С–С”РЅС‚Рё Р·
РіС–РїРѕРєР°Р»С–С”РјС–С”СЋ С‚Р° РїСЂРѕРіСЂРµСЃСѓСЋС‡РѕСЋ СЃРµСЂС†РµРІРѕСЋ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ РјР°СЋС‚СЊ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРёР№ СЂРёР·РёРє
РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ Р·Р°РіСЂРѕР·Р»РёРІРёС… РґР»СЏ Р¶РёС‚С‚СЏ
С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІРёС… Р°СЂРёС‚РјС–Р№ С‚Р° РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅРѕС—
С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІРѕС— С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–С— С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В».

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» СЃР»С–Рґ Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј С–Р· СЂРёР·РёРєРѕРј СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ Р°СЂРёС‚РјС–Р№.
РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ СЂР°Р·РѕРј С–Р· Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё
Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё, С‰Рѕ РїСЂРѕР»РѕРЅРіСѓСЋС‚СЊ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р» QT С‚Р°
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ Р·Р° РґРѕРїРѕРјРѕРіРѕСЋ С„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ CYP3Рђ4
С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјСѓ Р 450, РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРµ.

Р“Р°Р»РѕС„Р°РЅС‚СЂРёРЅ. Р“Р°Р»РѕС„Р°РЅС‚СЂРёРЅ С” СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚РѕРј
С„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ CYP3Рђ4 С– РїСЂРѕР»РѕРЅРіСѓС” С–РЅС‚РµСЂРІР°Р» QTСЃ РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Сѓ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРёС… С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёС…
РґРѕР·Р°С…. РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РіР°Р»РѕС„Р°РЅС‚СЂРёРЅСѓ
С‚Р° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РЅРµ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґСѓС”С‚СЊСЃСЏ.

Р”РµСЂРјР°С‚РѕР»РѕРіС–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—. РџС–Рґ С‡Р°СЃ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ СЂС–РґРєРѕ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РѕРє
С‚Р°РєРёС… РµРєСЃС„РѕР»С–Р°С‚РёРІРЅРёС… С€РєС–СЂРЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ СЏРє
СЃРёРЅРґСЂРѕРј РЎС‚С–РІРµРЅСЃР° вЂ“ Р”Р¶РѕРЅСЃРѕРЅР° С‚Р° С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёР№
РµРїС–РґРµСЂРјР°Р»СЊРЅРёР№ РЅРµРєСЂРѕР»С–Р·. РџР°С†С–С”РЅС‚Рё Р·С– РЎРќР†Р”РѕРј
Р±С–Р»СЊС€ СЃС…РёР»СЊРЅС– РґРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ С‚СЏР¶РєРёС… С€РєС–СЂРЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р±Р°РіР°С‚СЊРѕС…
Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ. РЇРєС‰Рѕ Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р° С–Р·
РїРѕРІРµСЂС…РЅРµРІРѕСЋ РіСЂРёР±РєРѕРІРѕСЋ С–РЅС„РµРєС†С–С”СЋ
Р·'СЏРІР»СЏСЋС‚СЊСЃСЏ РІРёСЃРёРїР°РЅРЅСЏ, С‰Рѕ РјРѕР¶РЅР° РїРѕРІ'СЏР·Р°С‚Рё С–Р·
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, РїРѕРґР°Р»СЊС€Рµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё. РЇРєС‰Рѕ Сѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚Р° Р· С–РЅРІР°Р·РёРІРЅРѕСЋ/СЃРёСЃС‚РµРјРЅРѕСЋ РіСЂРёР±РєРѕРІРѕСЋ
С–РЅС„РµРєС†С–С”СЋ Р·'СЏРІР»СЏСЋС‚СЊСЃСЏ РІРёСЃРёРїР°РЅРЅСЏ РЅР° С€РєС–СЂС–, Р·Р°
Р№РѕРіРѕ СЃС‚Р°РЅРѕРј РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ СЂРµС‚РµР»СЊРЅРѕ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С‚Рё, Р°
Сѓ РІРёРїР°РґРєСѓ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ Р±СѓР»СЊРѕР·РЅРёС… РІРёСЃРёРїР°РЅСЊ Р°Р±Рѕ
РјСѓР»СЊС‚РёС„РѕСЂРјРЅРѕС— РµСЂРёС‚РµРјРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё. РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ



РјРµРґРёРєР°РјРµРЅС‚РѕР·РЅСѓ СЂРµР°РєС†С–СЋ Р· РµРѕР·РёРЅРѕС„С–Р»С–С”СЋ С–
СЃРёСЃС‚РµРјРЅРёРјРё РїСЂРѕСЏРІР°РјРё (DRESS).

Р“С–РїРµСЂС‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ. РЈ СЂС–РґРєС–СЃРЅРёС… РІРёРїР°РґРєР°С…
РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РѕРє Р°РЅР°С„С–Р»Р°РєС‚РёС‡РЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№.

Р¦РёС‚РѕС…СЂРѕРј Р 450. Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С” РїРѕРјС–СЂРЅРёРј
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј С„РµСЂРјРµРЅС‚С–РІ CYP2C9 С‚Р° CYP3Рђ4. РўР°РєРѕР¶
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С” РїРѕС‚СѓР¶РЅРёРј С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј С„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ
CYP2C19. РЎР»С–Рґ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С‚Рё Р·Р° СЃС‚Р°РЅРѕРј РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС–
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓСЋС‚СЊ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С‚Р°
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё Р· РІСѓР·СЊРєРёРј С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРј РІС–РєРЅРѕРј, С‰Рѕ
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ Р· СѓС‡Р°СЃС‚СЋ CYP2C9, CYP2C19 С‚Р° CYP3A4.

РўРµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅ. РЎР»С–Рґ СЂРµС‚РµР»СЊРЅРѕ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С‚Рё Р·Р°
СЃС‚Р°РЅРѕРј РїР°С†С–С”РЅС‚Р° РїСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С‚РµСЂС„РµРЅР°РґРёРЅСѓ С‚Р° С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РґРѕР·С– РјРµРЅС€Рµ 400 РјРі РЅР°
РґРѕР±Сѓ.

Р”РѕРїРѕРјС–Р¶РЅС– СЂРµС‡РѕРІРёРЅРё. РџСЂРµРїР°СЂР°С‚ РјС–СЃС‚РёС‚СЊ Р»Р°РєС‚РѕР·Сѓ.
РџР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р· СЂС–РґРєС–СЃРЅРёРјРё СЃРїР°РґРєРѕРІРёРјРё
Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏРјРё, С‚Р°РєРёРјРё СЏРє РЅРµРїРµСЂРµРЅРѕСЃРёРјС–СЃС‚СЊ
РіР°Р»Р°РєС‚РѕР·Рё, РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ Р»Р°РєС‚Р°Р·Рё Р›Р°РїРїР° С‚Р°
СЃРёРЅРґСЂРѕРј РјР°Р»СЊР°Р±СЃРѕСЂР±С†С–С— РіР»СЋРєРѕР·Рё-РіР°Р»Р°РєС‚РѕР·Рё, РЅРµ
СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё С†РµР№ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚.

РћРґРЅР° РєР°РїСЃСѓР»Р° Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ Р·Р°СЃРѕР±Сѓ РјС–СЃС‚РёС‚СЊ
РјРµРЅС€Рµ 1 РјРјРѕР»СЊ РЅР°С‚СЂС–СЋ (23 РјРі), Р° РѕС‚Р¶Рµ, РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РјРѕР¶РЅР°
РІРІР°Р¶Р°С‚Рё С‚Р°РєРёРј, С‰Рѕ РЅРµ РјС–СЃС‚РёС‚СЊ РЅР°С‚СЂС–СЋ.

 

Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Сѓ РїРµСЂС–РѕРґ РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С– Р°Р±Рѕ
РіРѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ.

Р–С–РЅРєРё СЂРµРїСЂРѕРґСѓРєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ РІС–РєСѓ

РџРµСЂРµРґ РїРѕС‡Р°С‚РєРѕРј Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїР°С†С–С”РЅС‚РєСѓ СЃР»С–Рґ
РїРѕС–РЅС„РѕСЂРјСѓРІР°С‚Рё РїСЂРѕ РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРёР№ СЂРёР·РёРє РґР»СЏ
РїР»РѕРґР°. РџС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРѕС— РґРѕР·Рё
РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ РІРёС‚СЂРёРјР°С‚Рё РїРµСЂС–РѕРґ РІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, СЏРєРёР№ СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ 1 С‚РёР¶РґРµРЅСЊ (С‰Рѕ
РІС–РґРїРѕРІС–РґР°С” 5вЂ“6 РїРµСЂС–РѕРґР°Рј РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ), РґРѕ
РЅР°СЃС‚Р°РЅРЅСЏ РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С–.

РџСЂРё С‚СЂРёРІР°Р»РёС… РєСѓСЂСЃР°С… Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ Р¶С–РЅРєР°Рј
СЂРµРїСЂРѕРґСѓРєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ РІС–РєСѓ СЃР»С–Рґ СЂРѕР·РіР»СЏРЅСѓС‚Рё
РјРѕР¶Р»РёРІС–СЃС‚СЊ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РєРѕРЅС‚СЂР°С†РµРїС†С–С—
РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј СѓСЃСЊРѕРіРѕ РїРµСЂС–РѕРґСѓ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј
1 С‚РёР¶РЅСЏ РїС–СЃР»СЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ РѕСЃС‚Р°РЅРЅСЊРѕС— РґРѕР·Рё.

Р’Р°РіС–С‚РЅС–СЃС‚СЊ



РћР±СЃРµСЂРІР°С†С–Р№РЅС– РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ СЃРІС–РґС‡Р°С‚СЊ РїСЂРѕ
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРёР№ СЂРёР·РёРє СЃРїРѕРЅС‚Р°РЅРЅРѕРіРѕ Р°Р±РѕСЂС‚Сѓ Сѓ Р¶С–РЅРѕРє,
СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј РїРµСЂС€РѕРіРѕ
С‚Р°/Р°Р±Рѕ РґСЂСѓРіРѕРіРѕ С‚СЂРёРјРµСЃС‚СЂСѓ, РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· Р¶С–РЅРєР°РјРё,
СЏРєС– РЅРµ РїСЂРёР№РјР°Р»Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» Р°Р±Рѕ РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
РјС–СЃС†РµРІС– Р°Р·РѕР»Рё РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј С‚Р°РєРѕРіРѕ Р¶ РїРµСЂС–РѕРґСѓ.

Р”Р°РЅС– РєС–Р»СЊРєРѕС… С‚РёСЃСЏС‡ РІР°РіС–С‚РЅРёС… Р¶С–РЅРѕРє, СЏРєС–
РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё РєСѓРјСѓР»СЏС‚РёРІРЅСѓ РґРѕР·Сѓ ≤ 150 РјРі С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ,
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІР°РЅСѓ Сѓ Р† С‚СЂРёРјРµСЃС‚СЂС–, РЅРµ СЃРІС–РґС‡Р°С‚СЊ РїСЂРѕ
Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ СЂРёР·РёРєСѓ РІР°Рґ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ
РїР»РѕРґР°. Р’ РѕРґРЅРѕРјСѓ РІРµР»РёРєРѕРјСѓ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂРµР¶РЅРѕРјСѓ
РєРѕРіРѕСЂС‚РЅРѕРјСѓ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРёР№ РїСЂРёР№РѕРј
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ Р† С‚СЂРёРјРµСЃС‚СЂС– Р±СѓРІ Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅРёР№ Р·
РЅРµРІРµР»РёРєРёРј РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏРј СЂРёР·РёРєСѓ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РІР°Рґ
РѕРїРѕСЂРЅРѕ-СЂСѓС…РѕРІРѕРіРѕ Р°РїР°СЂР°С‚Сѓ, С‰Рѕ РІС–РґРїРѕРІС–РґР°С”
РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 1 РґРѕРґР°С‚РєРѕРІРѕРјСѓ РІРёРїР°РґРєСѓ РЅР° 1000 Р¶С–РЅРѕРє, СЏРєС–
РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё РєСѓРјСѓР»СЏС‚РёРІРЅС– РґРѕР·Рё ≤ 450 РјРі, РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р·
Р¶С–РЅРєР°РјРё, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё РјС–СЃС†РµРІС– Р°Р·РѕР»Рё, С–
РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 4 РґРѕРґР°С‚РєРѕРІРёРј РІРёРїР°РґРєР°Рј РЅР° 1000 Р¶С–РЅРѕРє, СЏРєС–
РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё РєСѓРјСѓР»СЏС‚РёРІРЅС– РґРѕР·Рё РїРѕРЅР°Рґ 450 РјРі.
РЎРєРѕСЂРёРіРѕРІР°РЅРёР№ РІС–РґРЅРѕСЃРЅРёР№ СЂРёР·РёРє СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ 1,29
(95 % Р”Р† 1,05 РґРѕ 1,58) РґР»СЏ 150 РјРі РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ РїСЂРёР№РѕРјСѓ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° 1,98 (95 % Р”Р† 1,23 РґРѕ 3,17) РґР»СЏ РґРѕР· РїРѕРЅР°Рґ
450 РјРі С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.

Р”РѕСЃС‚СѓРїРЅС– РµРїС–РґРµРјС–РѕР»РѕРіС–С‡РЅС– РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ
СЃС‚РѕСЃРѕРІРЅРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РІР°Рґ СЃРµСЂС†СЏ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїС–Рґ С‡Р°СЃ РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С– РјР°СЋС‚СЊ
СЃСѓРїРµСЂРµС‡Р»РёРІС– СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚Рё. РџСЂРѕС‚Рµ РјРµС‚Р°Р°РЅР°Р»С–Р· 5
РѕР±СЃРµСЂРІР°С†С–Р№РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ, РїСЂРѕРІРµРґРµРЅРёС… Р·Р°
СѓС‡Р°СЃС‚СЋ РєС–Р»СЊРєРѕС… С‚РёСЃСЏС‡ РІР°РіС–С‚РЅРёС… Р¶С–РЅРѕРє, СЏРєС–
РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј РїРµСЂС€РѕРіРѕ
С‚СЂРёРјРµСЃС‚СЂСѓ, РІРёСЏРІРёРІ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ СЂРёР·РёРєСѓ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ
РІР°Рґ СЃРµСЂС†СЏ Сѓ РЅРµРјРѕРІР»СЏС‚ РІ
1,8вЂ“2 СЂР°Р·Рё РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· С‚Р°РєРёРј Сѓ РЅРµРјРѕРІР»СЏС‚, РјР°С‚РµСЂС–
СЏРєРёС… РЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°Р»Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» С‚Р°/Р°Р±Рѕ
РІРёРєРѕСЂРёСЃС‚РѕРІСѓРІР°Р»Рё Р°Р·РѕР»Рё РґР»СЏ РјС–СЃС†РµРІРѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ.

РЈ Р·РІС–С‚Р°С… РѕРїРёСЃР°РЅРѕ РІСЂРѕРґР¶РµРЅС– РІР°РґРё СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ Сѓ
РЅРµРјРѕРІР»СЏС‚, РјР°С‚РµСЂС– СЏРєРёС… РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё РІРёСЃРѕРєС– РґРѕР·Рё
(400вЂ“800 РјРі/РґРѕР±Сѓ) С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РїС–Рґ С‡Р°СЃ РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С–
РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 3 РјС–СЃСЏС†С–РІ Р°Р±Рѕ Р±С–Р»СЊС€Рµ РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
РєРѕРєС†РёРґС–РѕС—РґРѕРјС–РєРѕР·Сѓ. Р’СЂРѕРґР¶РµРЅС– РІР°РґРё, СЏРєС–
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЏ Сѓ С†РёС… РЅРµРјРѕРІР»СЏС‚, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‚СЊ
Р±СЂР°С…С–С†РµС„Р°Р»С–СЋ, РґРёСЃРїР»Р°Р·С–СЋ РІСѓС€РЅРёС… СЂР°РєРѕРІРёРЅ,
РЅР°РґРјС–СЂРЅРµ Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ РїРµСЂРµРґРЅСЊРѕРіРѕ С‚С–Рј'СЏС‡РєР°,
РІРёРєСЂРёРІР»РµРЅРЅСЏ СЃС‚РµРіРЅРѕРІРѕС— РєС–СЃС‚РєРё С‚Р° РїСЂРѕРјРµРЅРµРІРѕ-
РїР»РµС‡РѕРІРёР№ СЃРёРЅРѕСЃС‚РѕР·. РџСЂРёС‡РёРЅРЅРѕ-РЅР°СЃР»С–РґРєРѕРІРёР№
Р·РІ'СЏР·РѕРє РјС–Р¶ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° С†РёРјРё



РІСЂРѕРґР¶РµРЅРёРјРё РІР°РґР°РјРё РЅРµ РІСЃС‚Р°РЅРѕРІР»РµРЅРёР№.

РќРµ СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р·РІРёС‡Р°Р№РЅС– РґРѕР·Рё
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° РєРѕСЂРѕС‚РєРѕС‚СЂРёРІР°Р»С– РєСѓСЂСЃРё
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј Сѓ РїРµСЂС–РѕРґ РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С–, Р·Р°
РІРёРЅСЏС‚РєРѕРј РєСЂР°Р№РЅСЊРѕС— РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕСЃС‚С–.

РќРµ СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РІРёСЃРѕРєС– РґРѕР·Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ
С‚Р°/Р°Р±Рѕ С‚СЂРёРІР°Р»С– РєСѓСЂСЃРё Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј Сѓ
РїРµСЂС–РѕРґ РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С–, Р·Р° РІРёРЅСЏС‚РєРѕРј Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
С–РЅС„РµРєС†С–Р№, С‰Рѕ РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРѕ Р·Р°РіСЂРѕР¶СѓСЋС‚СЊ Р¶РёС‚С‚СЋ.

Р“РѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РїСЂРѕРЅРёРєР°С” Сѓ РіСЂСѓРґРЅРµ РјРѕР»РѕРєРѕ С‚Р° РґРѕСЃСЏРіР°С”
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— РїРѕРґС–Р±РЅРѕС— РґРѕ СЂС–РІРЅСЏ Сѓ РїР»Р°Р·РјС–
РєСЂРѕРІС– (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).
Р“РѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ РјРѕР¶РЅР° РїСЂРѕРґРѕРІР¶СѓРІР°С‚Рё РїС–СЃР»СЏ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ СЂР°Р·РѕРІРѕС— РґРѕР·Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, С‰Рѕ
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ 150 РјРі. РџС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
Р±Р°РіР°С‚РѕСЂР°Р·РѕРІРёС… РґРѕР· Р°Р±Рѕ РІРёСЃРѕРєРѕС— РґРѕР·Рё
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РіРѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ РЅРµ
СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРµ. РЎР»С–Рґ РѕС†С–РЅРёС‚Рё РєРѕСЂРёСЃС‚СЊ
РіРѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ РґР»СЏ СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ С– Р·РґРѕСЂРѕРІ'СЏ
РґРёС‚РёРЅРё, Р° С‚Р°РєРѕР¶ РєР»С–РЅС–С‡РЅСѓ РїРѕС‚СЂРµР±Сѓ РјР°С‚РµСЂС– Сѓ
Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРјСѓ Р·Р°СЃРѕР±С– С– Р±СѓРґСЊ-СЏРєС– РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅС–
РїРѕР±С–С‡РЅС– РµС„РµРєС‚Рё С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р°Р±Рѕ РѕСЃРЅРѕРІРЅРѕРіРѕ
Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ РјР°С‚РµСЂС– РґР»СЏ РґРёС‚РёРЅРё, СЏРєР° РѕС‚СЂРёРјСѓС”
РіСЂСѓРґРЅРµ РІРёРіРѕРґРѕРІСѓРІР°РЅРЅСЏ.

Р¤РµСЂС‚РёР»СЊРЅС–СЃС‚СЊ

Р— РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РЅР° С‚РІР°СЂРёРЅР°С… РІС–РґРѕРјРѕ, С‰Рѕ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РЅРµ РІРїР»РёРІР°РІ РЅР° С„РµСЂС‚РёР»СЊРЅС–СЃС‚СЊ Сѓ
СЃР°РјС†С–РІ С‚Р° СЃР°РјРёС†СЊ С‰СѓСЂС–РІ.

 

Р—РґР°С‚РЅС–СЃС‚СЊ РІРїР»РёРІР°С‚Рё РЅР° С€РІРёРґРєС–СЃС‚СЊ СЂРµР°РєС†С–С— РїСЂРё
РєРµСЂСѓРІР°РЅРЅС– Р°РІС‚РѕС‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РѕРј Р°Р±Рѕ С–РЅС€РёРјРё
РјРµС…Р°РЅС–Р·РјР°РјРё.

Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ Р·РґР°С‚РЅРѕСЃС‚С– С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РІРїР»РёРІР°С‚Рё РЅР°
С€РІРёРґРєС–СЃС‚СЊ СЂРµР°РєС†С–С— РїСЂРё РєРµСЂСѓРІР°РЅРЅС–
Р°РІС‚РѕС‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РѕРј Р°Р±Рѕ СЂРѕР±РѕС‚С– Р· С–РЅС€РёРјРё
РјРµС…Р°РЅС–Р·РјР°РјРё РЅРµ РїСЂРѕРІРѕРґРёР»Рё.

РџР°С†С–С”РЅС‚С–РІ СЃР»С–Рґ РїРѕРїРµСЂРµРґР¶Р°С‚Рё РїСЂРѕ РјРѕР¶Р»РёРІС–СЃС‚СЊ
Р·Р°РїР°РјРѕСЂРѕС‡РµРЅРЅСЏ Р°Р±Рѕ СЃСѓРґРѕРј РїС–Рґ С‡Р°СЃ РїСЂРёР№РѕРјСѓ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С‚Р° СЂРµРєРѕРјРµРЅРґСѓРІР°С‚Рё С—Рј СѓС‚СЂРёРјСѓРІР°С‚РёСЃСЏ
РІС–Рґ РєРµСЂСѓРІР°РЅРЅСЏ Р°РІС‚РѕС‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РѕРј Р°Р±Рѕ РІС–Рґ СЂРѕР±РѕС‚Рё
Р· С–РЅС€РёРјРё РјРµС…Р°РЅС–Р·РјР°РјРё РІ СЂР°Р·С– РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ Р±СѓРґСЊ-
СЏРєРѕРіРѕ Р· С†РёС… СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ.



 

РЎРїРѕСЃС–Р± Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·Рё.

РљР°РїСЃСѓР»Рё СЃР»С–Рґ РєРѕРІС‚Р°С‚Рё С†С–Р»РёРјРё. РџСЂРёР№РѕРј РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ
РЅРµ Р·Р°Р»РµР¶РёС‚СЊ РІС–Рґ РїСЂРёР№РѕРјСѓ С—Р¶С–.

Р”РѕСЂРѕСЃР»С–.

Р›С–РєР°СЂСЃСЊРєРёР№ Р·Р°СЃС–Р± Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕ
Сѓ РґРѕР·С– 150 РјРі РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРѕ.

РџР°С†С–С”РЅС‚Рё Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ.

РџСЂРё РІС–РґСЃСѓС‚РЅРѕСЃС‚С– РѕР·РЅР°Рє РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ С„СѓРЅРєС†С–Р№
РЅРёСЂРѕРє РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С†С–С”С— РєР°С‚РµРіРѕСЂС–С—
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р·РІРёС‡Р°Р№РЅСѓ РґРѕР·Сѓ РґР»СЏ
РґРѕСЂРѕСЃР»РёС….

РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ С„СѓРЅРєС†С–Р№ РЅРёСЂРѕРє.

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» РІРёРІРѕРґРёС‚СЊСЃСЏ РІ РѕСЃРЅРѕРІРЅРѕРјСѓ Р· СЃРµС‡РµСЋ Сѓ
РЅРµР·РјС–РЅРµРЅРѕРјСѓ РІРёРіР»СЏРґС–. РџСЂРё СЂР°Р·РѕРІРѕРјСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РєРѕСЂРёРіСѓРІР°С‚Рё РґРѕР·Сѓ С†С–Р№
РєР°С‚РµРіРѕСЂС–С— РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РЅРµ РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ.

РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ С„СѓРЅРєС†С–Р№ РїРµС‡С–РЅРєРё.

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ
РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј С–Р· РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРјРё С„СѓРЅРєС†С–Р№ РїРµС‡С–РЅРєРё,
РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё С–РЅС„РѕСЂРјР°С†С–С— С‰РѕРґРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ С†С–Р№ РєР°С‚РµРіРѕСЂС–С— РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅСЊРѕ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»Рё В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С–
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ» С‚Р° В«РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—В»).

 

Р”С–С‚Рё.

Р•С„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ С‚Р° Р±РµР·РїРµРєР° Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РіРµРЅС–С‚Р°Р»СЊРЅРёС…
РєР°РЅРґРёРґРѕР·С–РІ Сѓ РґС–С‚РµР№ РЅРµ РІСЃС‚Р°РЅРѕРІР»РµРЅС–, РЅРµР·РІР°Р¶Р°СЋС‡Рё
РЅР° РІРёС‡РµСЂРїРЅС– РґР°РЅС– С‰РѕРґРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ РґС–С‚СЏРј. РЇРєС‰Рѕ С–СЃРЅСѓС” РЅР°РіР°Р»СЊРЅР°
РїРѕС‚СЂРµР±Р° Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РїС–РґР»С–С‚РєР°Рј
(РІС–РєРѕРј РІС–Рґ 12 РґРѕ 17 СЂРѕРєС–РІ), СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
Р·РІРёС‡Р°Р№РЅС– РґРѕР·Рё РґР»СЏ РґРѕСЂРѕСЃР»РёС….

 

РџРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ.

РћС‚СЂРёРјР°РЅРѕ РїРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ РїРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј; РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ



РіР°Р»СЋС†РёРЅР°С†С–С— С‚Р° РїР°СЂР°РЅРѕС—РґР°Р»СЊРЅСѓ РїРѕРІРµРґС–РЅРєСѓ.

РџСЂРё РїРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅС– РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ РїСЂРѕРІРµСЃС‚Рё
СЃРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅСѓ РїС–РґС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»СЊРЅСѓ С‚РµСЂР°РїС–СЋ С‚Р° Сѓ
СЂР°Р·С– РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕСЃС‚С– РїСЂРѕРјРёС‚Рё С€Р»СѓРЅРѕРє.

Р¤Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР» Р·РЅР°С‡РЅРѕСЋ РјС–СЂРѕСЋ РµРєСЃРєСЂРµС‚СѓС”С‚СЊСЃСЏ Р·
СЃРµС‡РµСЋ; С„РѕСЂСЃРѕРІР°РЅРёР№ РґС–СѓСЂРµР· РјРѕР¶Рµ РїСЂРёСЃРєРѕСЂРёС‚Рё
РІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ. РЎРµР°РЅСЃ РіРµРјРѕРґС–Р°Р»С–Р·Сѓ
С‚СЂРёРІР°Р»С–СЃС‚СЋ 3 РіРѕРґРёРЅРё Р·РЅРёР¶СѓС” СЂС–РІРµРЅСЊ
С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 50 %.

 

РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—.

РќР°Р№С‡Р°СЃС‚С–С€Рµ (≥ 1/100 РґРѕ < 1/10) РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ С‚Р°РєС–
РїРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—: РіРѕР»РѕРІРЅРёР№ Р±С–Р»СЊ, Р±С–Р»СЊ Сѓ
Р¶РёРІРѕС‚С–, РґС–Р°СЂРµСЏ, РЅСѓРґРѕС‚Р°, Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ, РІРёСЃРёРїР°РЅРЅСЏ,
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ СЂС–РІРЅСЏ Р°Р»Р°РЅС–РЅР°РјС–РЅРѕС‚СЂР°РЅСЃС„РµСЂР°Р·Рё
(РђР›Рў), Р°СЃРїР°СЂС‚Р°С‚Р°РјС–РЅРѕС‚СЂР°РЅСЃС„РµСЂР°Р·Рё (РђРЎРў), Р»СѓР¶РЅРѕС—
С„РѕСЃС„Р°С‚Р°Р·Рё РєСЂРѕРІС–. РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»Рё РїСЂРѕ
РјРµРґРёРєР°РјРµРЅС‚РѕР·РЅСѓ СЂРµР°РєС†С–СЋ Р· РµРѕР·РёРЅРѕС„С–Р»С–С”СЋ С–
СЃРёСЃС‚РµРјРЅРёРјРё РїСЂРѕСЏРІР°РјРё (DRESS), Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅСѓ С–Р·
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ.

Р”Р»СЏ РѕС†С–РЅРєРё С‡Р°СЃС‚РѕС‚Рё РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ РїРѕР±С–С‡РЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№ РІРёРєРѕСЂРёСЃС‚Р°РЅР° С‚Р°РєР° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–СЏ: РґСѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚Рѕ (≥ 1/10), С‡Р°СЃС‚Рѕ (≥ 1/100 С– < 1/10), РЅРµС‡Р°СЃС‚Рѕ (≥ 1/1000 С– < 1/100),
СЂС–РґРєРѕ (≥ 1/10000 С– < 1/1000), РґСѓР¶Рµ СЂС–РґРєРѕ (< 1/10000), С‡Р°СЃС‚РѕС‚Р°
РЅРµРІС–РґРѕРјР° (РЅРµРјРѕР¶Р»РёРІРѕ РѕС†С–РЅРёС‚Рё РЅР° РїС–РґСЃС‚Р°РІС–
РЅР°СЏРІРЅРёС… РґР°РЅРёС…).

Р— Р±РѕРєСѓ РєСЂРѕРІРѕРЅРѕСЃРЅРѕС— С‚Р° Р»С–РјС„Р°С‚РёС‡РЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: Р°РЅРµРјС–СЏ.

Р С–РґРєРѕ: Р°РіСЂР°РЅСѓР»РѕС†РёС‚РѕР·, Р»РµР№РєРѕРїРµРЅС–СЏ,
РЅРµР№С‚СЂРѕРїРµРЅС–СЏ, С‚СЂРѕРјР±РѕС†РёС‚РѕРїРµРЅС–СЏ.

Р— Р±РѕРєСѓ С–РјСѓРЅРЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё.

Р С–РґРєРѕ: Р°РЅР°С„С–Р»Р°РєСЃС–СЏ.

Р— Р±РѕРєСѓ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ С‚Р° С…Р°СЂС‡СѓРІР°РЅРЅСЏ.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ Р°РїРµС‚РёС‚Сѓ.

Р С–РґРєРѕ: РіС–РїРµСЂС‚СЂРёРіР»С–С†РµСЂРёРґРµРјС–СЏ,
РіС–РїРµСЂС…РѕР»РµСЃС‚РµСЂРёРЅРµРјС–СЏ, РіС–РїРѕРєР°Р»С–С”РјС–СЏ.

Р— Р±РѕРєСѓ РїСЃРёС…С–РєРё.



РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: Р±РµР·СЃРѕРЅРЅСЏ, СЃРѕРЅР»РёРІС–СЃС‚СЊ.

Р— Р±РѕРєСѓ РЅРµСЂРІРѕРІРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё.

Р§Р°СЃС‚Рѕ: РіРѕР»РѕРІРЅРёР№ Р±С–Р»СЊ.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: СЃСѓРґРѕРјРё, Р·Р°РїР°РјРѕСЂРѕС‡РµРЅРЅСЏ, РїР°СЂРµСЃС‚РµР·С–С—,
РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ СЃРјР°РєСѓ.

Р С–РґРєРѕ: С‚СЂРµРјРѕСЂ.

Р— Р±РѕРєСѓ РѕСЂРіР°РЅС–РІ СЃР»СѓС…Сѓ С‚Р° СЂС–РІРЅРѕРІР°РіРё.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РІРµСЂС‚РёРіРѕ.

Р— Р±РѕРєСѓ СЃРµСЂС†СЏ.

Р С–РґРєРѕ: РїР°СЂРѕРєСЃРёР·РјР°Р»СЊРЅР° С€Р»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІР° С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–СЏ
С‚РёРїСѓ В«РїС–СЂСѓРµС‚В», РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT.

Р— Р±РѕРєСѓ С€Р»СѓРЅРєРѕРІРѕ-РєРёС€РєРѕРІРѕРіРѕ С‚СЂР°РєС‚Сѓ.

Р§Р°СЃС‚Рѕ: Р±С–Р»СЊ Сѓ С‡РµСЂРµРІРЅС–Р№ РїРѕСЂРѕР¶РЅРёРЅС–, РґС–Р°СЂРµСЏ,
РЅСѓРґРѕС‚Р°, Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: Р·Р°РїРѕСЂ, РґРёСЃРїРµРїСЃС–СЏ, РјРµС‚РµРѕСЂРёР·Рј, СЃСѓС…С–СЃС‚СЊ Сѓ
СЂРѕС‚С–.

Р— Р±РѕРєСѓ РіРµРїР°С‚РѕР±С–Р»С–Р°СЂРЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё.

Р§Р°СЃС‚Рѕ: РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ СЂС–РІРЅС–РІ РђР›Рў, РђРЎРў, Р»СѓР¶РЅРѕС—
С„РѕСЃС„Р°С‚Р°Р·Рё РІ РєСЂРѕРІС–.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: С…РѕР»РµСЃС‚Р°Р·, Р¶РѕРІС‚СЏРЅРёС†СЏ, РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ
СЂС–РІРЅСЏ Р±С–Р»С–СЂСѓР±С–РЅСѓ.

Р С–РґРєРѕ: РїРµС‡С–РЅРєРѕРІР° РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ,
РіРµРїР°С‚РѕС†РµР»СЋР»СЏСЂРЅРёР№ РЅРµРєСЂРѕР·, РіРµРїР°С‚РёС‚Рё,
РіРµРїР°С‚РѕС†РµР»СЋР»СЏСЂРЅРµ СѓСЂР°Р¶РµРЅРЅСЏ.

Р— Р±РѕРєСѓ С€РєС–СЂРё С‚Р° РїС–РґС€РєС–СЂРЅРѕС— РєР»С–С‚РєРѕРІРёРЅРё.

Р§Р°СЃС‚Рѕ: РІРёСЃРёРїР°РЅРЅСЏ.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: СЃРІРµСЂР±С–Р¶, РјРµРґРёРєР°РјРµРЅС‚РѕР·РЅРёР№ РґРµСЂРјР°С‚РёС‚
(РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё С„С–РєСЃРѕРІР°РЅРёР№ РјРµРґРёРєР°РјРµРЅС‚РѕР·РЅРёР№
РґРµСЂРјР°С‚РёС‚), РєСЂРѕРїРёРІ'СЏРЅРєР°, РїС–РґРІРёС‰РµРЅРµ
РїРѕС‚РѕРІРёРґС–Р»РµРЅРЅСЏ.

Р С–РґРєРѕ: С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёР№ РµРїС–РґРµСЂРјР°Р»СЊРЅРёР№ РЅРµРєСЂРѕР»С–Р·,
СЃРёРЅРґСЂРѕРј РЎС‚С–РІРµРЅСЃР° вЂ“ Р”Р¶РѕРЅСЃРѕРЅР°, РіРѕСЃС‚СЂРёР№
РіРµРЅРµСЂР°Р»С–Р·РѕРІР°РЅРёР№ РµРєР·Р°РЅС‚РµРјР°С‚РѕР·РЅРёР№ РїСѓСЃС‚СѓР»СЊРѕР·,
РµРєСЃС„РѕР»С–Р°С‚РёРІРЅРёР№ РґРµСЂРјР°С‚РёС‚, Р°РЅРіС–РѕРЅРµРІСЂРѕС‚РёС‡РЅРёР№
РЅР°Р±СЂСЏРє, РЅР°Р±СЂСЏРє РѕР±Р»РёС‡С‡СЏ, Р°Р»РѕРїРµС†С–СЏ.



Р§Р°СЃС‚РѕС‚Р° РЅРµРІС–РґРѕРјР°: РјРµРґРёРєР°РјРµРЅС‚РѕР·РЅР° СЂРµР°РєС†С–СЏ Р·
РµРѕР·РёРЅРѕС„С–Р»С–С”СЋ С– СЃРёСЃС‚РµРјРЅРёРјРё РїСЂРѕСЏРІР°РјРё (DRESS).

Р— Р±РѕРєСѓ РѕРїРѕСЂРЅРѕ-СЂСѓС…РѕРІРѕРіРѕ Р°РїР°СЂР°С‚Сѓ С‚Р° СЃРїРѕР»СѓС‡РЅРѕС—
С‚РєР°РЅРёРЅРё.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РјС–Р°Р»РіС–СЏ.

Р—Р°РіР°Р»СЊРЅС– РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ С‚Р° СЂРµР°РєС†С–С— Сѓ РјС–СЃС†С–
РІРІРµРґРµРЅРЅСЏ.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РїС–РґРІРёС‰РµРЅР° РІС‚РѕРјР»СЋРІР°РЅС–СЃС‚СЊ,
РЅРµР·РґСѓР¶Р°РЅРЅСЏ, Р°СЃС‚РµРЅС–СЏ, РіР°СЂСЏС‡РєР°.

Р”С–С‚Рё

Р§Р°СЃС‚РѕС‚Р° С‚Р° С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ С‚Р°
РІС–РґС…РёР»РµРЅСЊ Р»Р°Р±РѕСЂР°С‚РѕСЂРЅРёС… РїРѕРєР°Р·РЅРёРєС–РІ Сѓ РґС–С‚РµР№,
СЏРєС– С„С–РєСЃСѓРІР°Р»РёСЃСЏ РїС–Рґ С‡Р°СЃ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ, РєСЂС–Рј РіРµРЅС–С‚Р°Р»СЊРЅРѕРіРѕ РєР°РЅРґРёРґРѕР·Сѓ, С”
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРЅРёРјРё Р· С‚Р°РєРёРјРё Сѓ РґРѕСЂРѕСЃР»РёС….

РџРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ РїС–РґРѕР·СЂСЋРІР°РЅС– РїРѕР±С–С‡РЅС–
СЂРµР°РєС†С–С—. РџСЂРѕ СѓСЃС– РІРёРїР°РґРєРё РїС–РґРѕР·СЂСЋРІР°РЅРёС…
РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ С‚Р° РІС–РґСЃСѓС‚РЅРѕСЃС‚С–
РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ СЃР»С–Рґ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏС‚Рё Р·Р°
РїРѕСЃРёР»Р°РЅРЅСЏРј: https://aisf.dec.gov.ua

 

РўРµСЂРјС–РЅ РїСЂРёРґР°С‚РЅРѕСЃС‚С–. 3 СЂРѕРєРё.

 

РЈРјРѕРІРё Р·Р±РµСЂС–РіР°РЅРЅСЏ. Р—Р±РµСЂС–РіР°С‚Рё РїСЂРё С‚РµРјРїРµСЂР°С‚СѓСЂС–
РЅРµ РІРёС‰Рµ 30 В°РЎ. Р—Р±РµСЂС–РіР°С‚Рё Сѓ РЅРµРґРѕСЃС‚СѓРїРЅРѕРјСѓ РґР»СЏ
РґС–С‚РµР№ РјС–СЃС†С–.

 

РЈРїР°РєРѕРІРєР°.

РџРѕ 1 РєР°РїСЃСѓР»С– Сѓ Р±Р»С–СЃС‚РµСЂС–; РїРѕ 1 Р±Р»С–СЃС‚РµСЂСѓ РІ РєРѕСЂРѕР±С†С–.

 

РљР°С‚РµРіРѕСЂС–СЏ РІС–РґРїСѓСЃРєСѓ. Р‘РµР· СЂРµС†РµРїС‚Р°.

 

Р’РёСЂРѕР±РЅРёРє. РђРў Р¤Р°СЂРјР°С†РµРІС‚РёС‡РЅРёР№ Р·Р°РІРѕРґ РўРµРІР°.

 



РњС–СЃС†РµР·РЅР°С…РѕРґР¶РµРЅРЅСЏ РІРёСЂРѕР±РЅРёРєР° С‚Р° Р°РґСЂРµСЃР°
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