
Р†РќРЎРўР РЈРљР¦Р†РЇ

РґР»СЏ РјРµРґРёС‡РЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ
Р·Р°СЃРѕР±Сѓ

 

Р РЈРџРђР¤Р†Рќ

(RUPAFIN)

 

РЎРєР»Р°Рґ:

РґС–СЋС‡Р°В  СЂРµС‡РѕРІРёРЅР°: СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ С„СѓРјР°СЂР°С‚;

1 С‚Р°Р±Р»РµС‚РєР° РјС–СЃС‚РёС‚СЊ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ С„СѓРјР°СЂР°С‚Сѓ 12,8 РјРі,
С‰Рѕ РІС–РґРїРѕРІС–РґР°С” 10 РјРі СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ;

РґРѕРїРѕРјС–Р¶РЅС– СЂРµС‡РѕРІРёРЅРё: Р»Р°РєС‚РѕР·Р°, РјРѕРЅРѕРіС–РґСЂР°С‚;
РєСЂРѕС…РјР°Р»СЊ РєСѓРєСѓСЂСѓРґР·СЏРЅРёР№ РїСЂРµР¶РµР»Р°С‚РёРЅС–Р·РѕРІР°РЅРёР№;
С†РµР»СЋР»РѕР·Р° РјС–РєСЂРѕРєСЂРёСЃС‚Р°Р»С–С‡РЅР°; Р·Р°Р»С–Р·Р° РѕРєСЃРёРґ
С‡РµСЂРІРѕРЅРёР№ (Р• 172); Р·Р°Р»С–Р·Р° РѕРєСЃРёРґ Р¶РѕРІС‚РёР№ (Р• 172); РјР°РіРЅС–СЋ
СЃС‚РµР°СЂР°С‚.

 

Р›С–РєР°СЂСЃСЊРєР° С„РѕСЂРјР°. РўР°Р±Р»РµС‚РєРё.

РћСЃРЅРѕРІРЅС– С„С–Р·РёРєРѕ-С…С–РјС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–: РєСЂСѓРіР»С–
С‚Р°Р±Р»РµС‚РєРё, СЃРІС–С‚Р»РѕРіРѕ СЂРѕР¶РµРІРѕ-РїРѕРјР°СЂР°РЅС‡РµРІРѕРіРѕ
РєРѕР»СЊРѕСЂСѓ, Р±РµР· РјР°СЂРєСѓРІР°РЅРЅСЏ.

 

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕС‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅР° РіСЂСѓРїР°. Р—Р°СЃРѕР±Рё, С‰Рѕ
РґС–СЋС‚СЊ РЅР° СЂРµСЃРїС–СЂР°С‚РѕСЂРЅСѓ СЃРёСЃС‚РµРјСѓ. Р†РЅС€С–
Р°РЅС‚РёРіС–СЃС‚Р°РјС–РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё РґР»СЏ СЃРёСЃС‚РµРјРЅРѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ. Р СѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ. РљРѕРґ РђРўРҐ R06A X28.

 

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

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРґРёРЅР°РјС–РєР°.

Р СѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РЅР°Р»РµР¶РёС‚СЊ РґРѕ РґСЂСѓРіРѕРіРѕ РїРѕРєРѕР»С–РЅРЅСЏ
Р°РЅС‚РёРіС–СЃС‚Р°РјС–РЅРЅРёС… РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ С– С” Р°РЅС‚Р°РіРѕРЅС–СЃС‚РѕРј
РіС–СЃС‚Р°РјС–РЅСѓ С‚СЂРёРІР°Р»РѕС— РґС–С— Р· РІРёР±С–СЂРєРѕРІРѕСЋ
РїРµСЂРёС„РµСЂРёС‡РЅРѕСЋ Р°РЅС‚Р°РіРѕРЅС–СЃС‚РёС‡РЅРѕСЋ Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЋ РґРѕ
Рќ1-СЂРµС†РµРїС‚РѕСЂС–РІ. Р”РµСЏРєС– Р· Р№РѕРіРѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ
(РґРµР·Р»РѕСЂР°С‚Р°РґРёРЅ С– Р№РѕРіРѕ РіС–РґСЂРѕРєСЃРёР»СЊРѕРІР°РЅС–
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚Рё) Р·Р±РµСЂС–РіР°СЋС‚СЊ Р°РЅС‚РёРіС–СЃС‚Р°РјС–РЅРЅСѓ



Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ С– РјРѕР¶СѓС‚СЊ С‡Р°СЃС‚РєРѕРІРѕ СЂРѕР±РёС‚Рё СЃРІС–Р№
РІРЅРµСЃРѕРє РґРѕ Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРѕС— РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.

Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ in vitro Сѓ РІРёСЃРѕРєС–Р№
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— РїРѕРєР°Р·Р°Р»Рё РіР°Р»СЊРјСѓРІР°РЅРЅСЏ
РґРµРіСЂР°РЅСѓР»СЏС†С–С— РѕРїР°СЃРёСЃС‚РёС… РєР»С–С‚РёРЅ, СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅРµ
С–РјСѓРЅРѕР»РѕРіС–С‡РЅРёРјРё С– РЅРµС–РјСѓРЅРѕР»РѕРіС–С‡РЅРёРјРё
РїРѕРґСЂР°Р·РЅРёРєР°РјРё, Р° С‚Р°РєРѕР¶ РІРёС…С–Рґ С†РёС‚РѕРєС–РЅС–РІ, Р·РѕРєСЂРµРјР°
TNFa, С–Р· РѕРїР°СЃРёСЃС‚РёС… РєР»С–С‚РёРЅ С– РјРѕРЅРѕС†РёС‚С–РІ Р»СЋРґРёРЅРё.
РљР»С–РЅС–С‡РЅРµ Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂРµР¶СѓРІР°РЅРёС…
РµРєСЃРїРµСЂРёРјРµРЅС‚Р°Р»СЊРЅРёС… РґР°РЅРёС… С‰Рµ С‚С–Р»СЊРєРё
РЅР°Р»РµР¶РёС‚СЊ РїС–РґС‚РІРµСЂРґРёС‚Рё.

РџС–Рґ С‡Р°СЃ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ Сѓ РґРѕР·С– РІС–Рґ 2 РјРі РґРѕ 100 РјРі Сѓ РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ
(n=375) С‚Р° РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ (n=2650) Р· Р°Р»РµСЂРіС–С‡РЅРёРј СЂРёРЅС–С‚РѕРј С‚Р°
С…СЂРѕРЅС–С‡РЅРѕСЋ С–РґС–РѕРїР°С‚РёС‡РЅРѕСЋ РєСЂРѕРїРёРІвЂ™СЏРЅРєРѕСЋ РЅРµ
Р±СѓР»Рѕ РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ Р·РЅР°С‡РЅРѕРіРѕ РІРїР»РёРІСѓ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РЅР°
СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚Рё РµР»РµРєС‚СЂРѕРєР°СЂРґС–РѕРіСЂР°С„С–С‡РЅРѕРіРѕ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ.

РҐСЂРѕРЅС–С‡РЅР° С–РґС–РѕРїР°С‚РёС‡РЅР° РєСЂРѕРїРёРІвЂ™СЏРЅРєР°
РґРѕСЃР»С–РґР¶СѓРІР°Р»Р°СЃСЊ РІ СѓРјРѕРІР°С… РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕС— РјРѕРґРµР»С–
Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ, РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё, РЅРµР·РІР°Р¶Р°СЋС‡Рё РЅР°
РµС‚С–РѕР»РѕРіС–СЋ, РїР°С‚РѕС„С–Р·С–РѕР»РѕРіС–СЏ Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ
Р·Р°Р»РёС€Р°С”С‚СЊСЃСЏ С‚Р°РєРѕСЋ Р¶, Р° С‚Р°РєРѕР¶ С‚РѕРјСѓ С‰Рѕ РІ
РїРµСЂСЃРїРµРєС‚РёРІС– РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р· С…СЂРѕРЅС–С‡РЅРѕСЋ С„РѕСЂРјРѕСЋ
Р±СѓРґРµ Р»РµРіС€Рµ Р·Р°Р»СѓС‡РёС‚Рё РґРѕ СѓС‡Р°СЃС‚С– Сѓ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС–.
Р§РµСЂРµР· С‚Рµ С‰Рѕ РІРёРІС–Р»СЊРЅРµРЅРЅСЏ РіС–СЃС‚Р°РјС–РЅСѓ С”
РїСЂРёС‡РёРЅРЅРёРј С„Р°РєС‚РѕСЂРѕРј СѓСЃС–С… РїСЂРѕСЏРІС–РІ РєСЂРѕРїРёРІʼСЏРЅРєРё,
РѕС‡С–РєСѓС”С‚СЊСЃСЏ РµС„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РїСЂРё
РїСЂРѕРІРµРґРµРЅРЅС– СЃРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅРѕС— С‚РµСЂР°РїС–С—
С…СЂРѕРЅС–С‡РЅРѕС— С–РґС–РѕРїР°С‚РёС‡РЅРѕС— РєСЂРѕРїРёРІʼСЏРЅРєРё С‚Р° С–РЅС€РёС…
РїСЂРѕСЏРІС–РІ РєСЂРѕРїРёРІʼСЏРЅРєРё, СЏРє С†Рµ РІРєР°Р·Р°РЅРѕ Сѓ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС…
РЅР°СЃС‚Р°РЅРѕРІР°С….

РџС–Рґ С‡Р°СЃ РїР»Р°С†РµР±Рѕ-РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРѕРІР°РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ
С…СЂРѕРЅС–С‡РЅРѕС— С–РґС–РѕРїР°С‚РёС‡РЅРѕС— РєСЂРѕРїРёРІвЂ™СЏРЅРєРё
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕ Р·РЅРёР¶СѓРІР°РІ СЃРµСЂРµРґРЅС–Р№ Р±Р°Р»
СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ (Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ С–Р· РїРѕС‡Р°С‚РєРѕРІРёРјРё
РїРѕРєР°Р·РЅРёРєР°РјРё: СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ В вЂ“ В 57,5 %, В РїР»Р°С†РµР±Рѕ В вЂ“ В 44,8
%) В С‚Р° В СЃРµСЂРµРґРЅСЋ В РєС–Р»СЊРєС–СЃС‚СЊ В РІРёСЃРёРїР°РЅСЊ В (54,3 %
В РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ В Р·

39,7 %) С‡РµСЂРµР· С‡РѕС‚РёСЂРё С‚РёР¶РЅС– Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ.

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°.

РђР±СЃРѕСЂР±С†С–СЏ С– Р±С–РѕР»РѕРіС–С‡РЅР° РґРѕСЃС‚СѓРїРЅС–СЃС‚СЊ.

Р СѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ С€РІРёРґРєРѕ РІСЃРјРѕРєС‚СѓС”С‚СЊСЃСЏ РїС–СЃР»СЏ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ РїСЂРёР№РѕРјСѓ, tmax СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ



В В В В В В В В В В В В В В В В В В В В 0,75 РіРѕРґРёРЅРё РїС–СЃР»СЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ
С‚Р°Р±Р»РµС‚РєРё. РЎРµСЂРµРґРЅСЏ РЎmax СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 2,6 РЅРі/РјР» РїС–СЃР»СЏ
РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ РїСЂРёР№РѕРјСѓ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕС— РґРѕР·Рё 10 РјРі С– 4,6
РЅРі/РјР» РїС–СЃР»СЏ РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ
РїСЂРёР№РѕРјСѓ РґРѕР·Рё В В В В В В В В В В В В В В В В 20 РјРі.
Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР° СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ Р±СѓР»Р° Р»С–РЅС–Р№РЅРѕСЋ
РґР»СЏ РґРѕР· РІС–Рґ 10 РґРѕ 40 РјРі. РџС–СЃР»СЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ РґРѕР·Рё 10 РјРі РѕРґРёРЅ
СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 7 РґРЅС–РІ СЃРµСЂРµРґРЅСЏ РЎmax

СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 3,8 РЅРі/РјР». РљРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ РІ РїР»Р°Р·РјС–
Р·РЅРёР¶СѓРІР°Р»Р°СЃСЏ Р·Р° Р±С–РµРєСЃРїРѕРЅРµРЅС†С–Р°Р»СЊРЅРѕСЋ РєСЂРёРІРѕСЋ Р·
СЃРµСЂРµРґРЅС–Рј РїРµСЂС–РѕРґРѕРј РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ 5,9 РіРѕРґРёРЅРё.
РљРѕРµС„С–С†С–С”РЅС‚ Р·РІʼСЏР·СѓРІР°РЅРЅСЏ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ Р· Р±С–Р»РєР°РјРё
РїР»Р°Р·РјРё СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ 98,5вЂ“99 %.

РћСЃРєС–Р»СЊРєРё СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РЅС–РєРѕР»Рё РЅРµ РїСЂРёР·РЅР°С‡Р°РІСЃСЏ
Р»СЋРґСЏРј РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕ, РґР°РЅРёС… РїСЂРѕ Р№РѕРіРѕ
Р°Р±СЃРѕР»СЋС‚РЅСѓ Р±С–РѕР»РѕРіС–С‡РЅСѓ РґРѕСЃС‚СѓРїРЅС–СЃС‚СЊ РЅРµРјР°С”.

Р•С„РµРєС‚ РїСЂРёР№РѕРјСѓ С—Р¶С–

РџСЂРёР№РѕРј С—Р¶С– РїС–РґСЃРёР»СЋС” Р·Р°РіР°Р»СЊРЅСѓ РґС–СЋ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ
РЅР° РѕСЂРіР°РЅС–Р·Рј (AUC, РїР»РѕС‰Р° РїС–Рґ РєСЂРёРІРѕСЋ
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏвЂ“С‡Р°СЃ) РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 23 %. Р”С–СЏ РЅР°
РѕРґРёРЅ Р· Р№РѕРіРѕ Р°РєС‚РёРІРЅРёС… РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ С– РЅР° РѕСЃРЅРѕРІРЅРёР№
РЅРµР°РєС‚РёРІРЅРёР№ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚ Р±СѓР»Р° РїСЂР°РєС‚РёС‡РЅРѕ
РѕРґРЅР°РєРѕРІРѕСЋ (Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 5 % С– РЅР° 3 %
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ). Р§Р°СЃ, РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРёР№ РґР»СЏ РґРѕСЃСЏРіРЅРµРЅРЅСЏ
РјР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅРѕС— РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РІ
РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС– (tmax), РїРѕРґРѕРІР¶СѓРІР°РІСЃСЏ РЅР° 1 РіРѕРґРёРЅСѓ.
РњР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅР° РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ РІ РїР»Р°Р·РјС– (РЎmax) РІ
СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С– РїСЂРёР№РѕРјСѓ С—Р¶С– РЅРµ Р·РјС–РЅСЋРІР°Р»Р°СЃСЏ. Р¦С–
РІС–РґРјС–РЅРЅРѕСЃС‚С– РЅРµ РјР°Р»Рё РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕРіРѕ Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ.

РњРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·Рј С– РІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ

РџСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 7-РґРµРЅРЅРѕРіРѕ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РµРєСЃРєСЂРµС†С–С— Сѓ
Р»СЋРґРёРЅРё (40 РјРі 14РЎ-СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ) Р±СѓР»Рѕ РІРёСЏРІР»РµРЅРѕ, С‰Рѕ 34,6
% РІРІРµРґРµРЅРѕС— Р· РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј СЂР°РґС–РѕР°РєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С–
РІРёРІРѕРґРёР»РѕСЃСЏ Р· СЃРµС‡РµСЋ, Р° 60,9 % вЂ“ Р· С„РµРєР°Р»С–СЏРјРё.
Р СѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РїС–РґРґР°С”С‚СЊСЃСЏ Р·РЅР°С‡РЅРѕРјСѓ РїСЂРµСЃРёСЃС‚РµРјРЅРѕРјСѓ
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ РїСЂРё РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–.
РќРµР·РјС–РЅРµРЅР° Р°РєС‚РёРІРЅР° СЃСѓР±СЃС‚Р°РЅС†С–СЏ РІРёСЏРІР»СЏР»Р°СЃСЏ РІ
СЃРµС‡С– С– С„РµРєР°Р»С–СЏС… Р»РёС€Рµ РІ РЅРµР·РЅР°С‡РЅС–Р№ РєС–Р»СЊРєРѕСЃС‚С–.
Р¦Рµ РѕР·РЅР°С‡Р°С”, С‰Рѕ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РјР°Р№Р¶Рµ РїРѕРІРЅС–СЃС‚СЋ
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓС”С‚СЊСЃСЏ. РђРєС‚РёРІРЅРёР№ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚
РґРµР·Р»РѕСЂР°С‚Р°РґРёРЅ С‚Р° С–РЅС€С– РіС–РґСЂРѕРєСЃРёР»СЊРѕРІР°РЅС–
РїРѕС…С–РґРЅС– РґРѕСЃСЏРіР°Р»Рё РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 27 % С‚Р° 48
% РІС–Рґ Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРЅРѕС— РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–С— РґС–СЋС‡РѕС—
СЂРµС‡РѕРІРёРЅРё. Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ in vitro РІ
РјС–РєСЂРѕСЃРѕРјР°С… РїРµС‡С–РЅРєРё Р»СЋРґРёРЅРё РІРєР°Р·СѓСЋС‚СЊ РЅР° С‚Рµ, С‰Рѕ
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓС”С‚СЊСЃСЏ РїРµСЂРµРІР°Р¶РЅРѕ
С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјРѕРј Р 450 (CYP3A4).



РћСЃРѕР±Р»РёРІС– РіСЂСѓРїРё РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ

РЈ С…РѕРґС– РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ Р·Р° СѓС‡Р°СЃС‚СЋ Р·РґРѕСЂРѕРІРёС…
РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ РґР»СЏ РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРЅСЏ СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С–РІ,
РѕС‚СЂРёРјР°РЅРёС… Сѓ РјРѕР»РѕРґРёС… РґРѕСЂРѕСЃР»РёС… РѕСЃС–Р± С‚Р° РѕСЃС–Р±
Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ, РІРµР»РёС‡РёРЅРё AUC С– РЎmax СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ
Р±СѓР»Рё РІРёС‰РёРјРё Сѓ РѕСЃС–Р± Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ Сѓ
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРЅС– Р· РґР°РЅРёРјРё, РѕС‚СЂРёРјР°РЅРёРјРё Сѓ РјРѕР»РѕРґРёС…
РґРѕСЂРѕСЃР»РёС… РѕСЃС–Р±. Р™РјРѕРІС–СЂРЅРѕ, С†Рµ РѕР±СѓРјРѕРІР»РµРЅРѕ
Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏРј РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРѕРіРѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ РїСЂРё РїРµСЂС€РѕРјСѓ
РїСЂРѕС…РѕРґР¶РµРЅРЅС– С‡РµСЂРµР· РїРµС‡С–РЅРєСѓ Сѓ РѕСЃС–Р± Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ
РІС–РєСѓ. Р©РѕРґРѕ В РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ РІС–РґРјС–РЅРЅРѕСЃС‚РµР№ РјС–Р¶
РїРѕРєР°Р·РЅРёРєР°РјРё AUC С– РЎmax Сѓ РјРѕР»РѕРґРёС… РґРѕСЂРѕСЃР»РёС… РѕСЃС–Р± С‚Р°
РѕСЃС–Р± Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ РЅРµ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ.
РЎРµСЂРµРґРЅС–Р№ РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ Сѓ
Р»С–С‚РЅС–С… С– Сѓ РјРѕР»РѕРґРёС… РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ СЃС‚Р°РЅРѕРІРёРІ 8,7
РіРѕРґРёРЅРё С– 5,9 РіРѕРґРёРЅРё РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. РћСЃРєС–Р»СЊРєРё
СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚Рё РґР»СЏ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ С– РґР»СЏ Р№РѕРіРѕ
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ РЅРµ Р±СѓР»Рё РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ Р·РЅР°С‡СѓС‰РёРјРё, Р±СѓРІ
Р·СЂРѕР±Р»РµРЅРёР№ РІРёСЃРЅРѕРІРѕРє, С‰Рѕ РїСЂРё РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРЅС– 10 РјРі
Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ Р·Р°СЃРѕР±Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ
РєРѕСЂРµРєС†С–СЏ РґРѕР·Рё РЅРµ РїРѕС‚СЂС–Р±РЅР°.

Р”РѕРєР»С–РЅС–С‡РЅС– РґР°РЅС– Р· Р±РµР·РїРµРєРё

Р”Р°РЅС– РґРѕРєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РЅРµ РІРєР°Р·СѓСЋС‚СЊ РЅР°
С–СЃРЅСѓРІР°РЅРЅСЏ РѕСЃРѕР±Р»РёРІРѕРіРѕ СЂРёР·РёРєСѓ РґР»СЏ Р»СЋРґСЃСЊРєРѕРіРѕ
РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјСѓ РЅР° РїС–РґСЃС‚Р°РІС– СЃС‚Р°РЅРґР°СЂС‚РЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ С„Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅРѕС— С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– РїСЂРё
РїРѕРІС‚РѕСЂРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–, РіРµРЅРѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– С‚Р°
РєР°РЅС†РµСЂРѕРіРµРЅРЅРѕСЃС‚С–.

Р”РѕР·Рё СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ, С‰Рѕ Сѓ 100 СЂР°Р·С–РІ РїРµСЂРµРІРёС‰СѓРІР°Р»Рё
СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅСѓ РєР»С–РЅС–С‡РЅСѓ РґРѕР·Сѓ (10 РјРі), РЅРµ РІРїР»РёРІР°Р»Рё
РЅР° С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Рё QTc С‚Р° QRS С– РЅРµ СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏР»Рё СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ
Р°СЂРёС‚РјС–С— Сѓ СЂС–Р·РЅРёС… РІРёРґС–РІ С‚РІР°СЂРёРЅ, РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ Сѓ
С‰СѓСЂС–РІ, РјРѕСЂСЃСЊРєРёС… СЃРІРёРЅРѕРє С‚Р° СЃРѕР±Р°Рє. Р СѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ С‚Р°
Р№РѕРіРѕ РѕСЃРЅРѕРІРЅРёР№ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚ РІ РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјС– Р»СЋРґРёРЅРё, 3-
РіС–РґСЂРѕРєСЃРёРґРµР·Р»РѕСЂР°С‚Р°РґРёРЅ, РЅРµ РІРїР»РёРІР°СЋС‚СЊ РЅР°
РїРѕС‚РµРЅС†С–Р°Р» РґС–С— СЃРµСЂС†РµРІРѕРіРѕ Рј'СЏР·Сѓ Сѓ РІРѕР»РѕРєРЅР°С…
РџСѓСЂРєС–РЅСЊС” СЃРѕР±Р°Рє Сѓ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏС…, С‰Рѕ РјС–РЅС–РјСѓРј Сѓ
2000 СЂР°Р·С–РІ РІРёС‰С– Р·Р° РјР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅСѓ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ РІ
РїР»Р°Р·РјС– Р»СЋРґРёРЅРё РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– 10 РјРі РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.
РџС–Рґ С‡Р°СЃ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РІРїР»РёРІСѓ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РЅР°
РєР»РѕРЅРѕРІР°РЅРёР№ РіРµРЅ СЃРїРµС†РёС„С–С‡РЅРѕРіРѕ РєР°Р»С–С”РІРѕРіРѕ РєР°РЅР°Р»Сѓ
СЃРµСЂС†СЏ РІС–РЅ РїСЂРёРіРЅС–С‡СѓРІР°РІ С†РµР№ РєР°РЅР°Р» Сѓ
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С—, С‰Рѕ Р±СѓР»Р° Сѓ 1685 СЂР°Р·С–РІ РІРёС‰РѕСЋ Р·Р°
РјР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅСѓ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ РІ РїР»Р°Р·РјС–, СЏРєР°
РґРѕСЃСЏРіР°Р»Р°СЃСЏ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– 10 РјРі РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.
Р”РµР·Р»РѕСЂР°С‚Р°РґРёРЅ, РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚ С–Р· РЅР°Р№РІРёС‰РѕСЋ
Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЋ, РЅРµ С‡РёРЅРёС‚СЊ Р¶РѕРґРЅРѕРіРѕ РІРїР»РёРІСѓ РїСЂРё



РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— 10 РјРєРњРѕР»СЊ/Р».В  Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ
СЂРѕР·РїРѕРґС–Р»Сѓ РІ С‚РєР°РЅРёРЅР°С… С‰СѓСЂС–РІ СЂР°РґС–РѕР°РєС‚РёРІРЅРѕ
РјС–С‡РµРЅРѕРіРѕ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РїРѕРєР°Р·Р°Р»Рё, С‰Рѕ РІС–РЅ РЅРµ
РЅР°РєРѕРїРёС‡СѓС”С‚СЊСЃСЏ РІ С‚РєР°РЅРёРЅР°С… СЃРµСЂС†СЏ.

РЎРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ Р·РЅР°С‡РЅРµ Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ
С„РµСЂС‚РёР»СЊРЅРѕСЃС‚С– СЏРє СЃР°РјС†С–РІ, С‚Р°Рє С– СЃР°РјРѕРє С‰СѓСЂС–РІ РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–В  РґРѕР·Рё 120 РјРі/РєРі/РґРѕР±Сѓ, РєРѕР»Рё
РјР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅР° РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏ Сѓ 268 СЂР°Р·С–РІ РІРёС‰Р° Р·Р° Cmax

РІ РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјС– Р»СЋРґРёРЅРё, СЏРєР° РґРѕСЃСЏРіР°С”С‚СЊСЃСЏ РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРѕС— РґРѕР·Рё (10 РјРі/РґРѕР±Сѓ).
РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЏ РїСЂРѕ С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёР№ РІРїР»РёРІ РЅР° РїР»С–Рґ
(Р·Р°С‚СЂРёРјРєР° СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ, РЅРµРїРѕРІРЅРµ СѓС‚РІРѕСЂРµРЅРЅСЏ
РєС–СЃС‚РєРѕРІРѕС— СЂРµС‡РѕРІРёРЅРё, РЅРµР·РЅР°С‡РЅС– РІС–РґС…РёР»РµРЅРЅСЏ
СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ СЃРєРµР»РµС‚Р°) Сѓ С‰СѓСЂС–РІ РїСЂРё С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёС… РґР»СЏ
СЃР°РјРѕРє РґРѕР·Р°С… (25 С‚Р° 120 РјРі/РєРі/РґРѕР±Сѓ). РџС–Рґ С‡Р°СЃ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ РЅР° РєСЂРѕР»СЏС… С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёР№ РІРїР»РёРІ РЅР°
СЂРѕР·РІРёС‚РѕРє СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°РІСЃСЏ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РґРѕР·
РґРѕ 100 РјРі/РєРі. Р С–РІРµРЅСЊ, С‰Рѕ РЅРµ РІРёРєР»РёРєР°С” С€РєС–РґР»РёРІРѕС—
РґС–С—, РґР»СЏ С‰СѓСЂС–РІ СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ 5 РјРі/РєРі/РґРѕР±Сѓ, Р° РґР»СЏ
РєСЂРѕР»С–РІ вЂ“ 100 РјРі/РєРі/РґРѕР±Сѓ, РїСЂРё С†СЊРѕРјСѓ Cmax РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ Сѓ 45
С‚Р° 116 СЂР°Р·С–РІ РІРёС‰Р° Р·Р° РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЋ, С‰Рѕ
РґРѕСЃСЏРіР°С”С‚СЊСЃСЏ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРѕС—
РґРѕР·Рё, Сѓ Р»СЋРґРёРЅРё (10 РјРі/РґРѕР±Сѓ).

 

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

РџРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏ.

РЎРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅРµ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ Р°Р»РµСЂРіС–С‡РЅРѕРіРѕ СЂРёРЅС–С‚Сѓ С–
РєСЂРѕРїРёРІвЂ™СЏРЅРєРё Сѓ РґРѕСЂРѕСЃР»РёС… С‚Р° РїС–РґР»С–С‚РєС–РІ РІС–РєРѕРј РІС–Рґ
В В В В В В В В В В В В В В В 12 СЂРѕРєС–РІ.

 

РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏ.

Р“С–РїРµСЂС‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ РґРѕ РґС–СЋС‡РѕС— СЂРµС‡РѕРІРёРЅРё Р°Р±Рѕ РґРѕ
Р±СѓРґСЊ-СЏРєРѕРіРѕ С–РЅС€РѕРіРѕ РєРѕРјРїРѕРЅРµРЅС‚Р° РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.

 

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№.

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ С‚Р°Р±Р»РµС‚РѕРє СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РїРѕ 10 РјРі С–Р·
С–РЅС€РёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё
РґРѕСЃР»С–РґР¶СѓРІР°Р»Р°СЃСЊ Сѓ РґРѕСЂРѕСЃР»РёС… С‚Р° РґС–С‚РµР№ РІС–РєРѕРј
РІС–Рґ 12 СЂРѕРєС–РІ.



Р’РїР»РёРІ С–РЅС€РёС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ РЅР° РґС–СЋ
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ

РЎР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё СЃСѓРїСѓС‚РЅСЊРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїРѕС‚СѓР¶РЅРёС… С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂС–РІ CYP3A4 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ
С–С‚СЂР°РєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, РєРµС‚РѕРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, РІРѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ,
РїРѕР·Р°РєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ, С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂС–РІ Р’Р†Р› РїСЂРѕС‚РµР°Р·Рё,
РєР»Р°СЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅСѓ, РЅРµС„Р°Р·РѕРґРѕРЅСѓ), Р° РїРѕРјС–СЂРЅС–
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё CYP3A4 (РµСЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅ, С„Р»СѓРєРѕРЅР°Р·РѕР»,
РґРёР»С‚С–Р°Р·РµРј) РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р·
РѕСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЋ РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ.

РЎСѓРјС–СЃРЅРµ РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ Сѓ РґРѕР·С– 20 РјРі
С– РєРµС‚РѕРєРѕРЅР°Р·РѕР»Сѓ Р°Р±Рѕ РµСЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅСѓ РїС–РґСЃРёР»СЋС”
СЃРёСЃС‚РµРјРЅСѓ РґС–СЋ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РІ 10 СЂР°Р·С–РІ С– РІ 2вЂ“3
СЂР°Р·Рё РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. Р¦С– РјРѕРґРёС„С–РєР°С†С–С— РЅРµ
СЃСѓРїСЂРѕРІРѕРґР¶СѓСЋС‚СЊСЃСЏ Р·РјС–РЅР°РјРё С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT Р°Р±Рѕ
Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏРј РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· РѕРєСЂРµРјРёРј Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј
РІРєР°Р·Р°РЅРёС… РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ.

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р· РіСЂРµР№РїС„СЂСѓС‚РѕРј

РћРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРёР№ РїСЂРёР№РѕРј РіСЂРµР№РїС„СЂСѓС‚РѕРІРѕРіРѕ СЃРѕРєСѓ РІ
3,5 СЂР°Р·Р° РїС–РґСЃРёР»СЋС” Р·Р°РіР°Р»СЊРЅСѓ РґС–СЋ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ.
РќРµ СЃР»С–Рґ РІР¶РёРІР°С‚Рё РіСЂРµР№РїС„СЂСѓС‚РѕРІРёР№ СЃС–Рє
РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕ Р· РїСЂРёР№РѕРјРѕРј РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.

Р’РїР»РёРІ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РЅР° С–РЅС€С– Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєС– Р·Р°СЃРѕР±Рё

РЎР»С–Рґ Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ С–Р· С–РЅС€РёРјРё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Р°РјРё Р· РІСѓР·СЊРєРёРј
С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРј РґС–Р°РїР°Р·РѕРЅРѕРј, РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё
С–РЅС„РѕСЂРјР°С†С–СЏ РїСЂРѕ Р№РѕРіРѕ РІРїР»РёРІ РЅР° С†С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё
РѕР±РјРµР¶РµРЅР°.

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р· Р°Р»РєРѕРіРѕР»РµРј

РџС–СЃР»СЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ Р°Р»РєРѕРіРѕР»СЋ РґРѕР·Р° СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ 10 РјРі
РІРёСЏРІР»СЏС” РЅРµР·РЅР°С‡РЅРёР№ РІРїР»РёРІ РЅР° СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚Рё
РґРµСЏРєРёС… С‚РµСЃС‚С–РІ РЅР° РїСЃРёС…РѕРјРѕС‚РѕСЂРЅСѓ Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ, С‰Рѕ
Р·РЅР°С‡РЅРѕ РЅРµ РІС–РґСЂС–Р·РЅСЏС”С‚СЊСЃСЏ РІС–Рґ РІРїР»РёРІСѓ РїСЂРёР№РѕРјСѓ
С‚С–Р»СЊРєРё РѕРґРЅРѕРіРѕ Р°Р»РєРѕРіРѕР»СЋ. Р”РѕР·Р° 20 РјРі РїС–РґСЃРёР»СЋРІР°Р»Р°
Р·РјС–РЅРё, СЃРїСЂРёС‡РёРЅРµРЅС– РїСЂРёР№РѕРјРѕРј Р°Р»РєРѕРіРѕР»СЋ.

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р· РґРµРїСЂРµСЃР°РЅС‚Р°РјРё Р¦РќРЎ

РЇРє С– Сѓ СЂР°Р·С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С–РЅС€РёС…
Р°РЅС‚РёРіС–СЃС‚Р°РјС–РЅРЅРёС… РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ, РЅРµ РјРѕР¶РЅР°



РІРёРєР»СЋС‡РёС‚Рё РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— Р· РґРµРїСЂРµСЃР°РЅС‚Р°РјРё Р¦РќРЎ.

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р·С– СЃС‚Р°С‚РёРЅР°РјРё

Р‘РµР·СЃРёРјРїС‚РѕРјРЅРµ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ
РєСЂРµР°С‚РёРЅС„РѕСЃС„РѕРєС–РЅР°Р·Рё С–РЅРѕРґС– РІС–РґРјС–С‡Р°Р»Рё РїС–Рґ
С‡Р°СЃ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ.
Р РёР·РёРє РїСЂРё РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— Р·С– СЃС‚Р°С‚РёРЅР°РјРё, РґРµСЏРєС– Р·
РЅРёС… С‚Р°РєРѕР¶ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ С–Р·РѕС„РµСЂРјРµРЅС‚РѕРј
CYP3A4 С†РёС‚РѕС…СЂРѕРјСѓ P450, РЅРµРІС–РґРѕРјРёР№. РўРѕРјСѓ
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ СЃР»С–Рґ Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РїСЂРё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРјСѓ
РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРЅС– Р·С– СЃС‚Р°С‚РёРЅР°РјРё.

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–СЏ Р· РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјРѕРј

РџС–СЃР»СЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ РґРѕР·Рё СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ 10 РјРі Сѓ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· 7,5 РјРі РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјРѕРј, РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ
РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–С— (Cmax С‚Р° AUC) РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјСѓ Р±СѓР»Р° РґРµС‰Рѕ
РІРёС‰РѕСЋ. Р— С†С–С”С— РїСЂРёС‡РёРЅРё СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РґС–С” СЏРє
Р»РµРіРєРёР№ С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂ

CYP3A4.

 

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

РќРµ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґСѓС”С‚СЊСЃСЏ РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРёР№ РїСЂРёР№РѕРј
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ Р· РіСЂРµР№РїС„СЂСѓС‚РѕРІРёРј СЃРѕРєРѕРј (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–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»).

РЎР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ С–Р· РїРѕС‚СѓР¶РЅРёРјРё С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂР°РјРё CYP3A4, Р° Р·
РїРѕРјС–СЂРЅРёРјРё С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂР°РјРё CYP3A4 вЂ“ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё С–Р·
РѕСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЋ РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–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»).

РњРѕР¶Рµ РІРёРЅРёРєРЅСѓС‚Рё РЅРµРѕР±С…С–РґРЅС–СЃС‚СЊ Сѓ РєРѕСЂРµРєС†С–С— РґРѕР·Рё
С‡СѓС‚Р»РёРІРёС… СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚С–РІ РґР»СЏ CYP3A4 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ
СЃРёРјРІР°СЃС‚Р°С‚РёРЅСѓ, Р»РѕРІР°СЃС‚Р°С‚РёРЅСѓ) С‚Р° СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚С–РІ
С„РµСЂРјРµРЅС‚Сѓ CYP3A4 С–Р· РІСѓР·СЊРєРёРј С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРј
РґС–Р°РїР°Р·РѕРЅРѕРј (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ С†РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅСѓ,
С‚Р°РєСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ, СЃРёСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ, РµРІРµСЂРѕР»С–РјСѓСЃСѓ,
С†РёР·Р°РїСЂРёРґСѓ), РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РјРѕР¶Рµ
РїС–РґРІРёС‰СѓРІР°С‚Рё С—С…РЅС– РїР»Р°Р·РјРѕРІС– РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— (РґРёРІ.
СЂРѕР·РґС–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»).



РљР°СЂРґС–РѕР»РѕРіС–С‡РЅР° Р±РµР·РїРµРєР° СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РІРёРІС‡Р°Р»Р°СЃСЊ
РїС–Рґ С‡Р°СЃ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ Thorough QT/QTc. Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РґРѕР· СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ, С‰Рѕ Сѓ 10 СЂР°Р·С–РІ РІРёС‰С– Р·Р°
С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅС–, РЅРµ РІРёСЏРІР»СЏР»Рѕ Р¶РѕРґРЅРѕРіРѕ РІРїР»РёРІСѓ РЅР°
СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚Рё Р•РљР“-РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ, С‚РѕРјСѓ Р№РѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РЅРµ РІРёРєР»РёРєР°С” РїРёС‚Р°РЅСЊ Р·
РєР°СЂРґС–РѕР»РѕРіС–С‡РЅРѕС— Р±РµР·РїРµРєРё. РћРґРЅР°Рє СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ СЃР»С–Рґ
РїСЂРёР·РЅР°С‡Р°С‚Рё Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р·
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРёРј С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»РѕРј QT, РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р·
РЅРµСЃРєРѕСЂРёРіРѕРІР°РЅРѕСЋ РіС–РїРѕРєР°Р»С–С”РјС–С”СЋ, РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р·С–
СЃС‚С–Р№РєРёРјРё РїСЂРѕР°СЂРёС‚РјС–С‡РЅРёРјРё СЃС‚Р°РЅР°РјРё, С‚Р°РєРёРјРё СЏРє
РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ Р·РЅР°С‡СѓС‰Р° Р±СЂР°РґРёРєР°СЂРґС–СЏ, РіРѕСЃС‚СЂР° С–С€РµРјС–СЏ
РјС–РѕРєР°СЂРґР°.

Р СѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ Сѓ С‚Р°Р±Р»РµС‚РєР°С… РїРѕ 10 РјРі РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ Р·
РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ РїСЂРёР·РЅР°С‡Р°С‚Рё Р»С–С‚РЅС–Рј РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј
(РІС–РєРѕРј РІС–Рґ 65 СЂРѕРєС–РІ).В  РҐРѕС‡Р° РІ С…РѕРґС– РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС…
РІРёРїСЂРѕР±СѓРІР°РЅСЊ РЅРµ РІС–РґРјС–С‡Р°Р»Рё Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРёС…
РІС–РґРјС–РЅРЅРѕСЃС‚РµР№ РІ РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– Р°Р±Рѕ Р±РµР·РїРµС†С–, РЅРµ
РјРѕР¶РЅР° РІРёРєР»СЋС‡РёС‚Рё РјРѕР¶Р»РёРІРѕСЃС‚С– РїС–РґРІРёС‰РµРЅРѕС—
С‡СѓС‚Р»РёРІРѕСЃС‚С– Сѓ РґРµСЏРєРёС… РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ,
РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё РєС–Р»СЊРєС–СЃС‚СЊ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– Р±СЂР°Р»Рё
СѓС‡Р°СЃС‚СЊ Сѓ РІРёРїСЂРѕР±СѓРІР°РЅРЅСЏС…, Р±СѓР»Р° РЅРµР·РЅР°С‡РЅРѕСЋ (РґРёРІ.
СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–В»).

РџСЂРѕ РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ РґС–С‚СЏРј РІС–РєРѕРј РїРѕРЅР°Рґ 12 СЂРѕРєС–РІ С–
РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р· РЅРёСЂРєРѕРІРёРјРё Р°Р±Рѕ РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРёРјРё
РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРјРё РґРёРІ. Сѓ СЂРѕР·РґС–Р»С– В«РЎРїРѕСЃС–Р±
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·РёВ».

РћСЃРєС–Р»СЊРєРё С‚Р°Р±Р»РµС‚РєРё СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РјС–СЃС‚СЏС‚СЊ
Р»Р°РєС‚РѕР·Сѓ, РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РЅРµ СЃР»С–Рґ РїСЂРёР№РјР°С‚Рё РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р·
СЂС–РґРєРёРјРё СЃРїР°РґРєРѕРІРёРјРё РїСЂРѕР±Р»РµРјР°РјРё РіР°Р»Р°РєС‚РѕР·РЅРѕС—
РЅРµРїРµСЂРµРЅРѕСЃРёРјРѕСЃС‚С–, РґРµС„С–С†РёС‚Сѓ Р»Р°РєС‚Р°Р·Рё Р›Р°РїРїР° Р°Р±Рѕ
РіР»СЋРєРѕР·Рѕ-РіР°Р»Р°РєС‚РѕР·РЅРѕС— РјР°Р»СЊР°Р±СЃРѕСЂР±С†С–С—.

 

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

Р’Р°РіС–С‚РЅС–СЃС‚СЊ

Р†СЃРЅСѓСЋС‚СЊ РѕР±РјРµР¶РµРЅС– РґР°РЅС– С‰РѕРґРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РІР°РіС–С‚РЅРёРјРё Р¶С–РЅРєР°Рј. Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РЅР°
С‚РІР°СЂРёРЅР°С… РЅРµ СЃРІС–РґС‡Р°С‚СЊ РїСЂРѕ Р±РµР·РїРѕСЃРµСЂРµРґРЅС–Р№ Р°Р±Рѕ
РѕРїРѕСЃРµСЂРµРґРєРѕРІР°РЅРёР№ С€РєС–РґР»РёРІРёР№ РІРїР»РёРІ РЅР°
РµРјР±СЂС–РѕРЅ/РїР»С–Рґ, РїРµСЂРё- С‚Р° РїРѕСЃС‚РЅР°С‚Р°Р»СЊРЅРёР№ СЂРѕР·РІРёС‚РѕРє
(РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–В»).В  РЇРє
Р·Р°СЃС‚РµСЂРµР¶РЅРёР№ Р·Р°С…С–Рґ СЃР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё РїСЂРёР№РѕРјСѓ
СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РїС–Рґ С‡Р°СЃ РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С–.



Р“РѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ

Р СѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РІРёРґС–Р»СЏС”С‚СЊСЃСЏ РІ РјРѕР»РѕРєРѕ С‚РІР°СЂРёРЅ.
РќРµРІС–РґРѕРјРѕ, С‡Рё РїСЂРѕРЅРёРєР°С” СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ Р· РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјСѓ
РјР°С‚РµСЂС–, СЏРєР° РіРѕРґСѓС” РіСЂСѓРґРґСЋ, Сѓ РјРѕР»РѕРєРѕ.В  РџРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ
РїСЂРёР№РЅСЏС‚Рё СЂС–С€РµРЅРЅСЏ С‰РѕРґРѕ РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ
РіРѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ Р°Р±Рѕ РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ/РІС–РґРјРѕРІРё РІС–Рґ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ С–Р· СѓСЂР°С…СѓРІР°РЅРЅСЏРј
РєРѕСЂРёСЃС‚С– РІС–Рґ РіСЂСѓРґРЅРѕРіРѕ РІРёРіРѕРґРѕРІСѓРІР°РЅРЅСЏ РґР»СЏ РґРёС‚РёРЅРё
С‚Р° РєРѕСЂРёСЃС‚С– РІС–Рґ С‚РµСЂР°РїС–С— РґР»СЏ Р¶С–РЅРєРё.

Р¤РµСЂС‚РёР»СЊРЅС–СЃС‚СЊ

РљР»С–РЅС–С‡РЅС– РґР°РЅС– РїСЂРѕ РІРїР»РёРІ РЅР° С„РµСЂС‚РёР»СЊРЅС–СЃС‚СЊ
РІС–РґСЃСѓС‚РЅС–. Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РЅР° С‚РІР°СЂРёРЅР°С… СЃРІС–РґС‡Р°С‚СЊ
РїСЂРѕ Р·РЅР°С‡РЅРµ Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ С„РµСЂС‚РёР»СЊРЅРѕСЃС‚С– РїСЂРё
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏС…, РІРёС‰РёС… Р·Р° РјР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅС–
С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅС– РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Сѓ Р»СЋРґРёРЅРё (РґРёРІ.
СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–В»).В 

 

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’РїР»РёРІ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ 10 РјРі РЅР° Р·РґР°С‚РЅС–СЃС‚СЊ РєРµСЂСѓРІР°С‚Рё
С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РЅРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё С‚Р° РїСЂР°С†СЋРІР°С‚Рё Р· С–РЅС€РёРјРё
РјРµС…Р°РЅС–Р·РјР°РјРё РЅРµР·РЅР°С‡РЅРёР№. РџСЂРѕС‚Рµ СЃР»С–Рґ Р±СѓС‚Рё
РѕР±РµСЂРµР¶РЅРёРј РїС–Рґ С‡Р°СЃ РєРµСЂСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РЅРёРјРё
Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё С‚Р° СЂРѕР±РѕС‚Рё Р· РјРµС…Р°РЅС–Р·РјР°РјРё, РґРѕРїРѕРєРё
СЂРµР°РєС†С–СЏ РѕСЂРіР°РЅС–Р·РјСѓ РЅР° СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РЅРµ РІРёР·РЅР°С‡РµРЅР°.

 

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

Р”РѕСЂРѕСЃР»С– С– РґС–С‚Рё РІС–РєРѕРј РІС–Рґ 12 СЂРѕРєС–РІ

Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅР° РґРѕР·Р° вЂ“ 10 РјРі (РѕРґРЅР° С‚Р°Р±Р»РµС‚РєР°) РѕРґРёРЅ
СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ РЅРµР·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РІС–Рґ РїСЂРёР№РѕРјСѓ С—Р¶С–.

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

РџР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ СЃР»С–Рґ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»).

РџР°С†С–С”РЅС‚Рё Р· РЅРёСЂРєРѕРІРѕСЋ Р°Р±Рѕ РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРѕСЋ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ

Р§РµСЂРµР· РІС–РґСЃСѓС‚РЅС–СЃС‚СЊ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕРіРѕ РґРѕСЃРІС–РґСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р·



РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРјРё С„СѓРЅРєС†С–С— РЅРёСЂРѕРє Р°Р±Рѕ РїРµС‡С–РЅРєРё РґР»СЏ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°РєРёС… РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РЅРµ
СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРёР№.

РўСЂРёРІР°Р»С–СЃС‚СЊ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РІРёР·РЅР°С‡Р°С” Р»С–РєР°СЂ Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕ
РІС–Рґ С‚СЏР¶РєРѕСЃС‚С– С‚Р° РїРµСЂРµР±С–РіСѓ Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ.
Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё РїС–СЃР»СЏ Р·РЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ
СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ С‚Р° РІС–РґРЅРѕРІРёС‚Рё РїС–СЃР»СЏ РїРѕРІС‚РѕСЂРЅРѕРіРѕ С—С…
РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ.

 

Р”С–С‚Рё.

Р”Р°РЅРёР№ Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёР№ Р·Р°СЃС–Р± РЅРµ СЂРµРєРѕРјРµРЅРґСѓС”С‚СЊСЃСЏ
РїСЂРёР·РЅР°С‡Р°С‚Рё РґС–С‚СЏРј РІС–РєРѕРј РґРѕ 12 СЂРѕРєС–РІ С‡РµСЂРµР·
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ РґР°РЅРёС… РїСЂРѕ Р±РµР·РїРµРєСѓ С‚Р°
РµС„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ.

 

РџРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ.

РќРµ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЏ РїСЂРѕ РІРёРїР°РґРєРё РїРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј. РЈ С…РѕРґС– РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕС—
Р±РµР·РїРµРєРё СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ РґРѕР±СЂРµ РїРµСЂРµРЅРѕСЃРёРІСЃСЏ РІ
РґРѕР±РѕРІС–Р№ РґРѕР·С– 100 РјРі РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 6 РґРЅС–РІ.
РќР°Р№РїРѕС€РёСЂРµРЅС–С€РѕСЋ РїРѕР±С–С‡РЅРѕСЋ СЂРµР°РєС†С–С”СЋ С”
СЃРѕРЅР»РёРІС–СЃС‚СЊ. РџСЂРё РІРёРїР°РґРєРѕРІРѕРјСѓ РїСЂРёР№РѕРјС–
РІСЃРµСЂРµРґРёРЅСѓ РґСѓР¶Рµ РІРёСЃРѕРєРёС… РґРѕР· СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅР°
СЃРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅР° С‚Р° РїС–РґС‚СЂРёРјСѓСЋС‡Р° С‚РµСЂР°РїС–СЏ.

 

РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—.

РџС–Рґ С‡Р°СЃ РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅ,
С‚Р°Р±Р»РµС‚РєРё РїРѕ 10 РјРі, Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°РІСЃСЏ РІ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅС– 2043
РґРѕСЂРѕСЃР»РёС… С‚Р° РїС–РґР»С–С‚РєС–РІ, 120 С–Р· СЏРєРёС… РїСЂРёР№РјР°Р»Рё
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РјС–РЅС–РјСѓРј РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј СЂРѕРєСѓ.

РќР°Р№РїРѕС€РёСЂРµРЅС–С€РёРјРё РїРѕР±С–С‡РЅРёРјРё СЂРµР°РєС†С–СЏРјРё РїС–Рґ С‡Р°СЃ
РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРѕРІР°РЅРёС… РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ Р±СѓР»Рё
СЃРѕРЅР»РёРІС–СЃС‚СЊ (9,4 %), РіРѕР»РѕРІРЅРёР№ Р±С–Р»СЊ (6,9 %) С– РІС‚РѕРјР° (3,1 %),
Р°СЃС‚РµРЅС–СЏ (1,5 %), СЃСѓС…С–СЃС‚СЊ Сѓ СЂРѕС‚С– (1,2 %),
Р·Р°РїР°РјРѕСЂРѕС‡РµРЅРЅСЏ (1,03 %).

Р‘С–Р»СЊС€С–СЃС‚СЊ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЏРІРёС‰, С‰Рѕ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЏ РїС–Рґ С‡Р°СЃ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРѕРІР°РЅРёС…
РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ, Р±СѓР»Рё РІС–Рґ СЃР»Р°Р±РєРѕРіРѕ РґРѕ
РїРѕРјС–СЂРЅРѕРіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С– Р·Р°Р·РІРёС‡Р°Р№ РЅРµ РІРёРјР°РіР°Р»Рё
РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ.



Р§Р°СЃС‚РѕС‚Р° РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ РІРёР·РЅР°С‡РµРЅР° С‚Р°РєРёРј
С‡РёРЅРѕРј:

В·                                                                                    С‡Р°СЃС‚Рѕ (≥ 1/100 РґРѕ < 1/10);

В·                                                                                    РЅРµС‡Р°СЃС‚Рѕ (≥ 1/1000 РґРѕ < 1/100);

В·                                                                                    СЂС–РґРєРѕ (³1/10000 РґРѕ <1/1000).

РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЏ РїСЂРѕ РЅРёР¶С‡РµР·Р°Р·РЅР°С‡РµРЅС– РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅС–
СЂРµР°РєС†С–С— Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РїС–Рґ С‡Р°СЃ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ Сѓ С…РѕРґС– РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ С‚Р° РїС–Рґ
С‡Р°СЃ РїС–СЃР»СЏСЂРµС”СЃС‚СЂР°С†С–Р№РЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ.

Р†РЅС„РµРєС†С–С— С‚Р° С–РЅРІР°Р·С–С—

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: С„Р°СЂРёРЅРіС–С‚, СЂРёРЅС–С‚.

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

Р С–РґРєРѕ: СЂРµР°РєС†С–С— РіС–РїРµСЂС‡СѓС‚Р»РёРІРѕСЃС‚С– (Сѓ С‚РѕРјСѓ С‡РёСЃР»С–
Р°РЅР°С„С–Р»Р°РєС‚РёС‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—, Р°РЅРіС–РѕРЅРµРІСЂРѕС‚РёС‡РЅРёР№
РЅР°Р±СЂСЏРє С‚Р° РєСЂРѕРїРёРІвЂ™СЏРЅРєР°)*.

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

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ Р°РїРµС‚РёС‚Сѓ.

Р— Р±РѕРєСѓ РЅРµСЂРІРѕРІРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё

Р§Р°СЃС‚Рѕ: СЃРѕРЅР»РёРІС–СЃС‚СЊ, РіРѕР»РѕРІРЅРёР№ Р±С–Р»СЊ,
Р·Р°РїР°РјРѕСЂРѕС‡РµРЅРЅСЏ.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ СѓРІР°РіРё.

Р— Р±РѕРєСѓ СЃРµСЂС†СЏ

Р С–РґРєРѕ: С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–СЏ С‚Р° С‡Р°СЃС‚Рµ СЃРµСЂС†РµР±РёС‚С‚СЏ*.

Р— Р±РѕРєСѓ РґРёС…Р°Р»СЊРЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РЅРѕСЃРѕРІР° РєСЂРѕРІРѕС‚РµС‡Р°, СЃСѓС…С–СЃС‚СЊ СЃР»РёР·РѕРІРѕС—
РѕР±РѕР»РѕРЅРєРё РЅРѕСЃР°, РєР°С€РµР»СЊ, СЃСѓС…С–СЃС‚СЊ Сѓ РіРѕСЂР»С–, Р±РѕР»С– РІ
РіР»РѕС‚С†С– С– РІ РіРѕСЂС‚Р°РЅС–.

Р— Р±РѕРєСѓ С‚СЂР°РІРЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё

Р§Р°СЃС‚Рѕ: СЃСѓС…С–СЃС‚СЊ Сѓ СЂРѕС‚С–.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РЅСѓРґРѕС‚Р°, Р±С–Р»СЊ Сѓ РІРµСЂС…РЅС–Р№ С‡Р°СЃС‚РёРЅС–
Р¶РёРІРѕС‚Р°, РґС–Р°СЂРµСЏ, РґРёСЃРїРµРїСЃС–СЏ, Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ, Р±С–Р»СЊ Сѓ
Р¶РёРІРѕС‚С–, Р·Р°РїРѕСЂ.

Р— Р±РѕРєСѓ С€РєС–СЂРё С– РїС–РґС€РєС–СЂРЅРѕС— С‚РєР°РЅРёРЅРё



РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РІРёСЃРёРї.

Р— Р±РѕРєСѓ СЃРєРµР»РµС‚РЅРѕ-РјвЂ™СЏР·РѕРІРѕС— С– СЃРїРѕР»СѓС‡РЅРѕС—
С‚РєР°РЅРёРЅРё

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: Р±С–Р»СЊ Сѓ СЃРїРёРЅС–, Р°СЂС‚СЂР°Р»РіС–СЏ, РјС–Р°Р»РіС–СЏ.

Р—Р°РіР°Р»СЊРЅС– РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ

Р§Р°СЃС‚Рѕ: РІС‚РѕРјР°, Р°СЃС‚РµРЅС–СЏ.

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: СЃРїСЂР°РіР°, РЅРµР·РґСѓР¶Р°РЅРЅСЏ, РіР°СЂСЏС‡РєР°,
РїРѕРґСЂР°Р·РЅРµРЅРЅСЏ.

РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ, РІРёСЏРІР»РµРЅС– РІ СЂРµР·СѓР»СЊС‚Р°С‚С–
Р»Р°Р±РѕСЂР°С‚РѕСЂРЅРёС… РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ

РќРµС‡Р°СЃС‚Рѕ: РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ РєСЂРµР°С‚РёРЅС„РѕСЃС„РѕРєС–РЅР°Р·Рё
РєСЂРѕРІС–, РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ Р°Р»Р°РЅС–РЅР°РјС–РЅРѕС‚СЂР°РЅСЃС„РµСЂР°Р·Рё,
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРЅСЏ Р°СЃРїР°СЂС‚Р°С‚Р°РјС–РЅРѕС‚СЂР°РЅСЃС„РµСЂР°Р·Рё,
РїР°С‚РѕР»РѕРіС–С‡РЅС– С„СѓРЅРєС†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅС– РїРµС‡С–РЅРєРѕРІС– РїСЂРѕР±Рё,
Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ РјР°СЃРё С‚С–Р»Р°.

*РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЏ РїСЂРѕ С‚СЂРё СЂС–РґРєС– РІРёРїР°РґРєРё
С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–С—, С‡Р°СЃС‚РѕРіРѕ СЃРµСЂС†РµР±РёС‚С‚СЏ С‚Р° СЂРµР°РєС†С–Р№
РіС–РїРµСЂС‡СѓС‚Р»РёРІРѕСЃС‚С– (Сѓ С‚РѕРјСѓ С‡РёСЃР»С– Р°РЅР°С„С–Р»Р°РєС‚РёС‡РЅС–
СЂРµР°РєС†С–С—, Р°РЅРіС–РѕРЅРµРІСЂРѕС‚РёС‡РЅРёР№ РЅР°Р±СЂСЏРє С‚Р°
РєСЂРѕРїРёРІвЂ™СЏРЅРєР°) РїС–Рґ С‡Р°СЃ РїС–СЃР»СЏСЂРµС”СЃС‚СЂР°С†С–Р№РЅРѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ СЂСѓРїР°С‚Р°РґРёРЅСѓ РІ Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєС–Р№ С„РѕСЂРјС–
С‚Р°Р±Р»РµС‚РѕРє РїРѕ 10 РјРі.

РџРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ РїС–РґРѕР·СЂСЋРІР°РЅС– РїРѕР±С–С‡РЅС–
СЂРµР°РєС†С–С—

РџРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ РїРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С— РїС–СЃР»СЏ
СЂРµС”СЃС‚СЂР°С†С–С— Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ Р·Р°СЃРѕР±Сѓ РјР°С” РІР°Р¶Р»РёРІРµ
Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ. Р¦Рµ РґР°С” Р·РјРѕРіСѓ РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё РјРѕРЅС–С‚РѕСЂРёРЅРі
СЃРїС–РІРІС–РґРЅРѕС€РµРЅРЅСЏ РєРѕСЂРёСЃС‚СЊ/СЂРёР·РёРє РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– С†СЊРѕРіРѕ Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ Р·Р°СЃРѕР±Сѓ.
РњРµРґРёС‡РЅРёРј С‚Р° С„Р°СЂРјР°С†РµРІС‚РёС‡РЅРёРј РїСЂР°С†С–РІРЅРёРєР°Рј, Р°
С‚Р°РєРѕР¶ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р°Р±Рѕ С—С… Р·Р°РєРѕРЅРЅРёРј РїСЂРµРґСЃС‚Р°РІРЅРёРєР°Рј
СЃР»С–Рґ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏС‚Рё РїСЂРѕ 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– Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ Р·Р°СЃРѕР±Сѓ С‡РµСЂРµР·
РђРІС‚РѕРјР°С‚РёР·РѕРІР°РЅСѓ С–РЅС„РѕСЂРјР°С†С–Р№РЅСѓ СЃРёСЃС‚РµРјСѓ Р·
С„Р°СЂРјР°РєРѕРЅР°РіР»СЏРґСѓ Р·Р° РїРѕСЃРёР»Р°РЅРЅСЏРј: https://aisf.dec.gov.uaВ».

 

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

 

https://aisf.dec.gov.ua


РЈРјРѕРІРё Р·Р±РµСЂС–РіР°РЅРЅСЏ.

Р—Р±РµСЂС–РіР°С‚Рё РІ РєР°СЂС‚РѕРЅРЅС–Р№ РєРѕСЂРѕР±С†С–В  РґР»СЏ Р·Р°С…РёСЃС‚Сѓ
РІС–Рґ СЃРІС–С‚Р»Р°.

Р—Р±РµСЂС–РіР°С‚Рё Сѓ РЅРµРґРѕСЃС‚СѓРїРЅРѕРјСѓ РґР»СЏ РґС–С‚РµР№ РјС–СЃС†С–.

 

РЈРїР°РєРѕРІРєР°.

РџРѕ 10 С‚Р°Р±Р»РµС‚РѕРє Сѓ Р±Р»С–СЃС‚РµСЂС–, РїРѕ 1, 3 Р°Р±Рѕ 5 Р±Р»С–СЃС‚РµСЂС–РІ Сѓ
РєР°СЂС‚РѕРЅРЅС–Р№ РєРѕСЂРѕР±С†С–.

РџРѕ 15 С‚Р°Р±Р»РµС‚РѕРє Сѓ Р±Р»С–СЃС‚РµСЂС–, РїРѕ 2 Р±Р»С–СЃС‚РµСЂР° Сѓ
РєР°СЂС‚РѕРЅРЅС–Р№ РєРѕСЂРѕР±С†С–.

 

РљР°С‚РµРіРѕСЂС–СЏ РІС–РґРїСѓСЃРєСѓ. Р—Р° СЂРµС†РµРїС‚РѕРј.

 

Р’РёСЂРѕР±РЅРёРє.

РќРѕСѓРєРѕСЂ РҐРµР»СЃ, РЎ.Рђ.

 

РњС–СЃС†РµР·РЅР°С…РѕРґР¶РµРЅРЅСЏ РІРёСЂРѕР±РЅРёРєР° С‚Р° Р°РґСЂРµСЃР°
РјС–СЃС†СЏ РїСЂРѕРІР°РґР¶РµРЅРЅСЏ Р№РѕРіРѕ РґС–СЏР»СЊРЅРѕСЃС‚С–.

РџСЂРѕСЃРїРµРєС‚ Р”РµР» РљР°РјС– Р РµР№Р°Р», 51-57, РџР°Р»Р°Сѓ-РЎРѕР»С–С‚Р° С–
РџР»РµРіР°РјР°РЅСЃ, 08184, Р†СЃРїР°РЅС–СЏ.


