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CРєР»Р°Рґ:

РґС–СЋС‡Р° СЂРµС‡РѕРІРёРЅР°: Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±;

1 С‚Р°Р±Р»РµС‚РєР° РјС–СЃС‚РёС‚СЊ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ 250 РјРі Сѓ С„РѕСЂРјС–
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РґРёС‚РѕСЃРёР»Р°С‚Сѓ РјРѕРЅРѕРіС–РґСЂР°С‚Сѓ;

РґРѕРїРѕРјС–Р¶РЅС– СЂРµС‡РѕРІРёРЅРё: С†РµР»СЋР»РѕР·Р°
РјС–РєСЂРѕРєСЂРёСЃС‚Р°Р»С–С‡РЅР°, РїРѕРІС–РґРѕРЅ Рљ30, РЅР°С‚СЂС–СЋ
РєСЂРѕС…РјР°Р»СЊРіР»С–РєРѕР»СЏС‚ (С‚РёРї Рђ), РјР°РіРЅС–СЋ СЃС‚РµР°СЂР°С‚, OpadryВ®
Yellow YS-1-12524-A (РіС–РїСЂРѕРјРµР»РѕР·Р°, С‚РёС‚Р°РЅСѓ РґС–РѕРєСЃРёРґ (E 171),
РјР°РєСЂРѕРіРѕР» 400, РїРѕР»С–СЃРѕСЂР±Р°С‚ 80, Р·Р°Р»С–Р·Р° РѕРєСЃРёРґ Р¶РѕРІС‚РёР№
(E 172), Р·Р°Р»С–Р·Р° РѕРєСЃРёРґ С‡РµСЂРІРѕРЅРёР№ (E 172)).

 

Р›С–РєР°СЂСЃСЊРєР° С„РѕСЂРјР°.
РўР°Р±Р»РµС‚РєРё, РІРєСЂРёС‚С–
РїР»С–РІРєРѕРІРѕСЋ РѕР±РѕР»РѕРЅРєРѕСЋ.
РћСЃРЅРѕРІРЅС– С„С–Р·РёРєРѕ-С…С–РјС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–: РІРєСЂРёС‚С–
РїР»С–РІРєРѕРІРѕСЋ РѕР±РѕР»РѕРЅРєРѕСЋ РѕРІР°Р»СЊРЅС– РґРІРѕРѕРїСѓРєР»С– Р¶РѕРІС‚С–
С‚Р°Р±Р»РµС‚РєРё, РїР»Р°СЃРєС– Р· РѕРґРЅРѕРіРѕ Р±РѕРєСѓ С‚Р° Р· РјР°СЂРєСѓРІР°РЅРЅСЏРј
GS XJG Р· С–РЅС€РѕРіРѕ Р±РѕРєСѓ.

 

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕС‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅР° РіСЂСѓРїР°.
РџСЂРѕС‚РёРїСѓС…Р»РёРЅРЅС– Р·Р°СЃРѕР±Рё. Р†РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё
С‚РёСЂРѕР·РёРЅРєС–РЅР°Р·Рё СЂРµС†РµРїС‚РѕСЂР° РµРїС–РґРµСЂРјР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ
С„Р°РєС‚РѕСЂР° СЂРѕСЃС‚Сѓ Р»СЋРґРёРЅРё 2 (HER2). РљРѕРґ РђРўX L01E H01.

 

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°РїР°С‚РёРЅС–Р±, 4-Р°РЅС–Р»С–РЅРѕС…С–РЅР°Р·РѕР»С–РЅ,
вЂ” С†Рµ С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂ РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРєР»С–С‚РёРЅРЅРёС… РґРѕРјРµРЅС–РІ
С‚РёСЂРѕР·РёРЅРєС–РЅР°Р·Рё СЂРµС†РµРїС‚РѕСЂС–РІ EGFR (ErbB1) С‚Р° HER2 (ErbB2)
(СЂРѕР·СЂР°С…СѓРЅРєРѕРІС– Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ Kiapp 3 РЅРњ С‚Р° 13 РЅРњ
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ) Р· РїРѕРІС–Р»СЊРЅРёРј РІС–РґРѕРєСЂРµРјР»РµРЅРЅСЏРј РІС–Рґ
С†РёС… СЂРµС†РµРїС‚РѕСЂС–РІ (РїРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ ≥ 300 С…РІ).
Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С–РЅРіС–Р±СѓС” СЂС–СЃС‚ РїСѓС…Р»РёРЅРЅРёС… РєР»С–С‚РёРЅ,
РєРµСЂРѕРІР°РЅРёС… ErbB, in vitro С‚Р° РІ СЂС–Р·РЅРёС… РјРѕРґРµР»СЏС… РЅР°
С‚РІР°СЂРёРЅР°С….

РљРѕРјР±С–РЅР°С†С–СЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ С‚Р° С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±Сѓ
РјРѕР¶Рµ РґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂСѓРІР°С‚Рё РєРѕРјРїР»РµРјРµРЅС‚Р°СЂРЅС–
РјРµС…Р°РЅС–Р·РјРё РґС–С—, Р° С‚Р°РєРѕР¶ РјРѕР¶Р»РёРІС– СЂС–Р·РЅС–
РјРµС…Р°РЅС–Р·РјРё СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С–. Р—РґР°С‚РЅС–СЃС‚СЊ
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РіР°Р»СЊРјСѓРІР°С‚Рё СЂС–СЃС‚ Р±СѓР»Р° РІРёРІС‡РµРЅР°
РЅР° Р»С–РЅС–СЏС… РєР»С–С‚РёРЅ, С‰Рѕ РїС–РґРґР°РІР°Р»РёСЃСЊ РІРїР»РёРІСѓ
С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±Сѓ. Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± Р·Р±РµСЂС–Рі Р·РЅР°С‡РЅСѓ
Р°РєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ РїСЂРѕС‚Рё РєР»С–С‚РёРЅ Р»С–РЅС–С— HER2-
Р°РјРїР»С–С„С–РєРѕРІР°РЅРѕРіРѕ СЂР°РєСѓ РјРѕР»РѕС‡РЅРѕС— Р·Р°Р»РѕР·Рё,
РІРёРґС–Р»РµРЅРёС… РґР»СЏ С‚СЂРёРІР°Р»РѕРіРѕ СЂРѕСЃС‚Сѓ РІ
СЃРµСЂРµРґРѕРІРёС‰С–, С‰Рѕ РјС–СЃС‚РёР»Рѕ С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±, in vitro С–
РїСЂРѕРґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂСѓРІР°РІ СЃСѓРєСѓРїРЅРёР№ РµС„РµРєС‚ РІ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј РІ С†РёС…
РєР»С–С‚РёРЅРЅРёС… Р»С–РЅС–СЏС….

Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°.

РђР±СЃРѕСЂР±С†С–СЏ. РџС–СЃР»СЏ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІСЃРјРѕРєС‚СѓС”С‚СЊСЃСЏ
РЅРµРїРѕРІРЅС–СЃС‚СЋ С‚Р° РІР°СЂС–Р°Р±РµР»СЊРЅРѕ (РєРѕРµС„С–С†С–С”РЅС‚
РІР°СЂС–Р°Р±РµР»СЊРЅРѕСЃС‚С– AUC РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ 70 %).
РљРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— РІ СЃРёСЂРѕРІР°С‚С†С– Р·вЂ™СЏРІР»СЏСЋС‚СЊСЃСЏ
РїС–СЃР»СЏ РјРµРґС–Р°РЅРЅРѕРіРѕ Р»Р°С‚РµРЅС‚РЅРѕРіРѕ РїРµСЂС–РѕРґСѓ 0,25 РіРѕРґРёРЅРё
(РґС–Р°РїР°Р·РѕРЅ РІС–Рґ 0 РґРѕ 1,5 РіРѕРґРёРЅРё). РЈ РїР»Р°Р·РјС– РїС–РєРѕРІС–
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— (Cmax) Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РґРѕСЃСЏРіР°СЋС‚СЊСЃСЏ
РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ С‡РµСЂРµР· 4 РіРѕРґРёРЅРё РїС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ.
Р©РѕРґРµРЅРЅРёР№ РїСЂРёР№РѕРј РґРѕР·Рё 1250 РјРі РґР°С” РіРµРѕРјРµС‚СЂРёС‡РЅС–
Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ Cmax РІ СЂС–РІРЅРѕРІР°Р¶РЅРѕРјСѓ СЃС‚Р°РЅС– (РєРѕРµС„С–С†С–С”РЅС‚
РІР°СЂС–Р°Р±РµР»СЊРЅРѕСЃС‚С–), СЏРєС– СЃС‚Р°РЅРѕРІР»СЏС‚СЊ 2,43 (76 %) РјРєРі/РјР», Р°
Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ AUC вЂ” 36,2 (79 %) РјРєРі*РіРѕРґ/РјР».

РЎРёСЃС‚РµРјРЅР° РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·СЂРѕСЃС‚Р°С” РїСЂРё
РїСЂРёР№РѕРјС– СЂР°Р·РѕРј Р· С—Р¶РµСЋ. AUC Р·СЂРѕСЃС‚Р°С” Сѓ 3 С‚Р° 4 СЂР°Р·Рё (РЎmax

РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 2,5 СЂР°Р·Р° С‚Р° 3 СЂР°Р·Рё) РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р·
С—Р¶РµСЋ Р· РЅРёР·СЊРєРёРј РІРјС–СЃС‚РѕРј Р¶РёСЂС–РІ (5 % Р¶РёСЂСѓ [500
РєР°Р»РѕСЂС–Р№]) Р°Р±Рѕ Р· РІРёСЃРѕРєРёРј РІРјС–СЃС‚РѕРј Р¶РёСЂС–РІ (50 % Р¶РёСЂСѓ
[1000 РєР°Р»РѕСЂС–Р№]) РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ Сѓ РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРЅС– С–Р·
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј РЅР°С‚С‰Рµ. РќР° СЃРёСЃС‚РµРјРЅСѓ РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ



Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ С‚Р°РєРѕР¶ РІРїР»РёРІР°РІ С‡Р°СЃ РїСЂРёР№РѕРјСѓ С—Р¶С–. Р©РѕРґРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р·Р° 1 РіРѕРґРёРЅСѓ РґРѕ СЃРЅС–РґР°РЅРєСѓ Р· РЅРёР·СЊРєРёРј
РІРјС–СЃС‚РѕРј Р¶РёСЂСѓ СЃРµСЂРµРґРЅС– Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ AUC
Р·Р±С–Р»СЊС€РёР»РёСЃСЊ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РІ 2 С– 3 СЂР°Р·Рё, РєРѕР»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РїСЂРёР№РјР°Р»Рё С‡РµСЂРµР· 1 РіРѕРґРёРЅСѓ РїС–СЃР»СЏ С—РґРё Р·
РЅРёР·СЊРєРёРј Р°Р±Рѕ Р· РІРёСЃРѕРєРёРј РІРјС–СЃС‚РѕРј Р¶РёСЂСѓ РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ.

Р РѕР·РїРѕРґС–Р». Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РјР°С” РІРёСЃРѕРєРёР№ СЃС‚СѓРїС–РЅСЊ
Р·РІвЂ™СЏР·СѓРІР°РЅРЅСЏ (Р±С–Р»СЊС€Рµ 99 %) Р· Р°Р»СЊР±СѓРјС–РЅРѕРј С‚Р°
Р°Р»СЊС„Р°-1 РєРёСЃР»РёРј РіР»С–РєРѕРїСЂРѕС‚РµС—РЅРѕРј. Р”РѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ in
vitro РїРѕРєР°Р·Р°Р»Рё, С‰Рѕ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С” СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚РѕРј РґР»СЏ
РїРµСЂРµРЅРѕСЃРЅРёРєС–РІ BCRP (breast cancer resistance protein вЂ“ Р±С–Р»РѕРє
СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С– СЂР°РєСѓ РјРѕР»РѕС‡РЅРѕС— Р·Р°Р»РѕР·Рё) С‚Р° Pgp (ABCB2).
РљСЂС–Рј С‚РѕРіРѕ, in vitro Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РІ С†С–
С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РµСЂРё РІС–РґС‚РѕРєСѓ, Р° С‚Р°РєРѕР¶ С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РµСЂ
РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРѕРіРѕ Р·Р°С…РѕРїР»РµРЅРЅСЏ OATP1B1 РІ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ
Р·РЅР°С‡СѓС‰РёС… РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏС… (Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ IC50

РґРѕСЂС–РІРЅСЋРІР°Р»Рё 2,3 РјРєРі/РјР»). В РљР»С–РЅС–С‡РЅРµ Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ С†РёС…
РµС„РµРєС‚С–РІ РґР»СЏ С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєРё С–РЅС€РёС…
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ, Р° С‚Р°РєРѕР¶ РґР»СЏ С„Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅРѕС—
Р°РєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– С–РЅС€РёС… РїСЂРѕС‚РёРїСѓС…Р»РёРЅРЅРёС… РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ
РЅРµРІС–РґРѕРјРµ.

Р‘С–РѕС‚СЂР°РЅСЃС„РѕСЂРјР°С†С–СЏ. Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РїС–РґРґР°С”С‚СЊСЃСЏ
РµРєСЃС‚РµРЅСЃРёРІРЅРѕРјСѓ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ, РіРѕР»РѕРІРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј
Р·Р° РґРѕРїРѕРјРѕРіРѕСЋ CYP3A4 С– CYP3A5, РјРµРЅС€РѕСЋ РјС–СЂРѕСЋ вЂ“ Р·Р°
РґРѕРїРѕРјРѕРіРѕСЋ CYP2РЎ19 С– CYP2РЎ8, Р· СѓС‚РІРѕСЂРµРЅРЅСЏРј
СЂС–Р·РЅРѕРјР°РЅС–С‚РЅРёС… РѕРєРёСЃРЅРµРЅРёС… РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ,
РєС–Р»СЊРєС–СЃС‚СЊ Р¶РѕРґРЅРѕРіРѕ Р· СЏРєРёС… РЅРµ РїРµСЂРµРІРёС‰СѓС” 14 %
РґРѕР·Рё, С‰Рѕ РІРёРІРѕРґРёС‚СЊСЃСЏ Р· С„РµРєР°Р»С–СЏРјРё, Р°Р±Рѕ 10 %
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Сѓ РїР»Р°Р·РјС– РєСЂРѕРІС–.

Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± Сѓ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ Р·РЅР°С‡СѓС‰РёС…
РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏС… С–РЅРіС–Р±СѓС” CYP3A С‚Р° CYP2РЎ8 in vitro.
Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РЅРµР·РЅР°С‡РЅРѕ С–РЅРіС–Р±СѓС” С‚Р°РєС–
РјС–РєСЂРѕСЃРѕРјР°Р»СЊРЅС– С„РµСЂРјРµРЅС‚Рё РїРµС‡С–РЅРєРё, СЏРє CYP1A2, CYP2РЎ9,
CYP2РЎ19 С‚Р° CYP2D6, Р°Р±Рѕ С„РµСЂРјРµРЅС‚Рё UGT (in vitro Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ IC50 ≥ 6,9
РјРєРі/РјР»).

Р’РёРІРµРґРµРЅРЅСЏ. РџРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ
Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”С‚СЊСЃСЏ РґРѕР·РѕР·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РїСЂРё РїСЂРёР№РѕРјС–
РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРёС… РґРѕР·. Р С–РІРЅРѕРІР°Р¶РЅРёР№ СЃС‚Р°РЅ
РґРѕСЃСЏРіР°С”С‚СЊСЃСЏ С‡РµСЂРµР· 6вЂ“7 РґС–Р± Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ.
РџРµСЂС–РѕРґ РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ Сѓ СЂС–РІРЅРѕРІР°Р¶РЅРѕРјСѓ СЃС‚Р°РЅС–
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ 24 РіРѕРґРёРЅРё. Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІРёРІРѕРґРёС‚СЊСЃСЏ
РіРѕР»РѕРІРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј С€Р»СЏС…РѕРј РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·РјСѓ РїС–Рґ РІРїР»РёРІРѕРј
CYP3A4/5. Р‘С–Р»С–Р°СЂРЅР° РµРєСЃРєСЂРµС†С–СЏ С‚Р°РєРѕР¶ СЃРїСЂРёСЏС”
РІРёРІРµРґРµРЅРЅСЋ. Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С‚Р° Р№РѕРіРѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚Рё
РµРєСЃРєСЂРµС‚СѓСЋС‚СЊСЃСЏ РіРѕР»РѕРІРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј Р· РєР°Р»РѕРј. РќР°
РІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ РЅРµР·РјС–РЅРµРЅРѕРіРѕ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р· РєР°Р»РѕРј
РїСЂРёРїР°РґР°С” РІ СЃРµСЂРµРґРЅСЊРѕРјСѓ 27 % (РґС–Р°РїР°Р·РѕРЅ РІС–Рґ 3 РґРѕ 67 %)



РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕС— РґРѕР·Рё. РњРµРЅС€Рµ 2 % Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІР°РЅРѕС—
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕС— РґРѕР·Рё (Сѓ РІРёРіР»СЏРґС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ С‚Р°
РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ) РµРєСЃРєСЂРµС‚СѓС”С‚СЊСЃСЏ Р· СЃРµС‡РµСЋ.

РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ С„СѓРЅРєС†С–С— РЅРёСЂРѕРє. РЎРїРµС†С–Р°Р»СЊРЅС–
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєРё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Сѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р· РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРј С„СѓРЅРєС†С–С— РЅРёСЂРѕРє Р°Р±Рѕ Сѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– Р·РЅР°С…РѕРґСЏС‚СЊСЃСЏ РЅР° РіРµРјРѕРґС–Р°Р»С–Р·С–, РЅРµ
РїСЂРѕРІРѕРґРёР»РёСЃСЊ. РќР°СЏРІРЅС– РґР°РЅС– РІРєР°Р·СѓСЋС‚СЊ РЅР° С‚Рµ, С‰Рѕ
РїР°С†С–С”РЅС‚Рё Р· Р»РµРіРєРёРј С‡Рё РїРѕРјС–СЂРЅРёРј РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРј
С„СѓРЅРєС†С–С— РЅРёСЂРѕРє РЅРµ РїРѕС‚СЂРµР±СѓСЋС‚СЊ РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ
РґРѕР·Рё.

РџРµС‡С–РЅРєРѕРІР° РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ. Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РІРёРІС‡Р°Р»Р°СЃСЊ РїСЂРё РїРѕРјС–СЂРЅРёС… (n = 8) С‚Р°
С‚СЏР¶РєРёС… (n = 4) РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏС… С„СѓРЅРєС†С–С— РїРµС‡С–РЅРєРё
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· С‚Р°РєРѕСЋ РїСЂРё РЅРѕСЂРјР°Р»СЊРЅС–Р№ С„СѓРЅРєС†С–С—
РїРµС‡С–РЅРєРё (n = 8) Сѓ Р·РґРѕСЂРѕРІРёС… РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ. РЎРёСЃС‚РµРјРЅР°
РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЏ (AUC) Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РїС–СЃР»СЏ РѕРґРЅРѕСЂР°Р·РѕРІРѕРіРѕ
РїСЂРёР№РѕРјСѓ РґРѕР·Рё 100 РјРі Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°Р»Р°СЃСЊ РЅР° 56 % С‚Р° 85 % Сѓ
С…РІРѕСЂРёС… С–Р· РїРѕРјС–СЂРЅРѕСЋ С‚Р° С‚СЏР¶РєРѕСЋ РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРѕСЋ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. Р—Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С…РІРѕСЂРёС… С–Р· РїРѕСЂСѓС€РµРЅРѕСЋ
С„СѓРЅРєС†С–С”СЋ РїРµС‡С–РЅРєРё СЃР»С–Рґ Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ.

В 

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

РџРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏ.

Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕСЂРѕСЃР»РёС… РїР°С†С–С”РЅС‚РѕРє Р· СЂР°РєРѕРј
РјРѕР»РѕС‡РЅРѕС— Р·Р°Р»РѕР·Рё Р· РіС–РїРµСЂРµРєСЃРїСЂРµСЃС–С”СЋ HER2 (ErbB2):

-          В Сѓ СЃРєР»Р°РґС– РєРѕРјР±С–РЅРѕРІР°РЅРѕС— С‚РµСЂР°РїС–С— Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј РґР»СЏ РїР°С†С–С”РЅС‚РѕРє Р· СЂРѕР·РїРѕРІСЃСЋРґР¶РµРЅРёРј
Р°Р±Рѕ РјРµС‚Р°СЃС‚Р°С‚РёС‡РЅРёРј СЂР°РєРѕРј, СЏРєРёР№ РїСЂРѕРіСЂРµСЃСѓС” РЅР°
РїРѕРїРµСЂРµРґРЅС–Р№ С‚РµСЂР°РїС–С— С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј Сѓ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· Р°РЅС‚СЂР°С†РёРєР»С–РЅР°РјРё С‚Р° С‚Р°РєСЃР°РЅР°РјРё Сѓ
Р·РІвЂ™СЏР·РєСѓ Р· РјРµС‚Р°СЃС‚Р°С‚РёС‡РЅРѕСЋ С…РІРѕСЂРѕР±РѕСЋ;

-          Сѓ СЃРєР»Р°РґС– РєРѕРјР±С–РЅРѕРІР°РЅРѕС— С‚РµСЂР°РїС–С— Р·
С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚РѕРє С–Р· РјРµС‚Р°СЃС‚Р°С‚РёС‡РЅРёРј,
РіРѕСЂРјРѕРЅ-РЅРµРіР°С‚РёРІРЅРёРј СЂР°РєРѕРј, С‰Рѕ РїСЂРѕРіСЂРµСЃСѓС” РїС–СЃР»СЏ
С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±-РІРјС–СЃРЅРѕС— С…С–РјС–РѕС‚РµСЂР°РїС–С—;

-          Сѓ СЃРєР»Р°РґС– РєРѕРјР±С–РЅРѕРІР°РЅРѕС— С‚РµСЂР°РїС–С— Р·
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё РґР»СЏ Р¶С–РЅРѕРє Сѓ
РїРѕСЃС‚РјРµРЅРѕРїР°СѓР·Р°Р»СЊРЅРѕРјСѓ РїРµСЂС–РѕРґС– С–Р· РјРµС‚Р°СЃС‚Р°С‚РёС‡РЅРёРј,
РіРѕСЂРјРѕРЅ-РїРѕР·РёС‚РёРІРЅРёРј СЂР°РєРѕРј, СЏРєРёРј РЅРµ РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅР°
С…С–РјС–РѕС‚РµСЂР°РїС–СЏ; РїР°С†С–С”РЅС‚РєРё РІ СЂРµС”СЃС‚СЂР°С†С–Р№РЅРѕРјСѓ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– РЅРµ Р±СѓР»Рё РїРѕРїРµСЂРµРґРЅСЊРѕ Р»С–РєРѕРІР°РЅС–



С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј Р°Р±Рѕ С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂР°РјРё Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё;
РЅРµРјР°С” РґР°РЅРёС… С‰РѕРґРѕ РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– С†С–С”С—
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Сѓ РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРЅС– Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј РІ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё Сѓ РІРєР°Р·Р°РЅРѕС—
РіСЂСѓРїРё РїР°С†С–С”РЅС‚РѕРє.

 

РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏ.

Р“С–РїРµСЂС‡СѓС‚Р»РёРІС–СЃС‚СЊ РґРѕ Р±СѓРґСЊ-СЏРєРѕРіРѕ 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’РїР»РёРІ С–РЅС€РёС… Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёС… Р·Р°СЃРѕР±С–РІ РЅР°
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±

Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–Р·СѓС”С‚СЊСЃСЏ РіРѕР»РѕРІРЅРёРј С‡РёРЅРѕРј Р·Р°
РґРѕРїРѕРјРѕРіРѕСЋ CYP3A (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).

РџСЂРё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· СЃРёР»СЊРЅРёРј
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј CYP3A4 РєРµС‚РѕРєРѕРЅР°Р·РѕР»РѕРј (200 РјРі 2 СЂР°Р·Рё РЅР°
РґРѕР±Сѓ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 7 РґРЅС–РІ) Сѓ Р·РґРѕСЂРѕРІРёС… РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ
СЃРёСЃС‚РµРјРЅР° РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ (100 РјРі РЅР° РґРѕР±Сѓ)
Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°Р»Р°СЃСЊ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 3,6 СЂР°Р·Р°, Р° РїРµСЂС–РѕРґ
РЅР°РїС–РІРІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°РІСЃСЏ Сѓ 1,7 СЂР°Р·Р°. РЎР»С–Рґ
СѓРЅРёРєР°С‚Рё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ
РўР°Р№РІРµСЂР± С–Р· СЃРёР»СЊРЅРёРјРё С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂР°РјРё CYP3A4 (С‚Р°РєРёРјРё
СЏРє СЂРёС‚РѕРЅР°РІС–СЂ, СЃР°РєРІС–РЅР°РІС–СЂ, С‚РµР»С–С‚СЂРѕРјС–С†РёРЅ,
РєРµС‚РѕРєРѕРЅР°Р·РѕР», С–С‚СЂР°РєРѕРЅР°Р·РѕР», РІРѕСЂРёРєРѕРЅР°Р·РѕР»,
РїРѕР·Р°РєРѕРЅР°Р·РѕР», РЅРµС„Р°Р·РѕРґРѕРЅ). РџСЂРё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРјСѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± Р· РїРѕРјС–СЂРЅРёРјРё
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂР°РјРё CYP3A4 СЃР»С–Рґ РґРѕС‚СЂРёРјСѓРІР°С‚РёСЃСЊ
РѕР±РµСЂРµР¶РЅРѕСЃС‚С– С– СЂРµС‚РµР»СЊРЅРѕ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С‚Рё Р·Р°
РєР»С–РЅС–С‡РЅРёРј СЃС‚Р°РЅРѕРј С…РІРѕСЂРѕРіРѕ С‚Р° РјРѕР¶Р»РёРІРёРјРё
РїРѕР±С–С‡РЅРёРјРё СЂРµР°РєС†С–СЏРјРё.

РџСЂРё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С–РЅРґСѓРєС‚РѕСЂРѕРј CYP3A4
РєР°СЂР±Р°РјР°Р·РµРїС–РЅРѕРј (100 РјРі 2 СЂР°Р·Рё РЅР° РґРѕР±Сѓ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј
3 РґРЅС–РІ С‚Р° 200 РјРі 2 СЂР°Р·Рё РЅР° РґРѕР±Сѓ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 17 РґРЅС–РІ) Сѓ
Р·РґРѕСЂРѕРІРёС… РґРѕР±СЂРѕРІРѕР»СЊС†С–РІ СЃРёСЃС‚РµРјРЅР° РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЏ
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·РјРµРЅС€СѓРІР°Р»Р°СЃСЊ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 72 %. РЎР»С–Рґ
СѓРЅРёРєР°С‚Рё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ
РўР°Р№РІРµСЂР± Р· РІС–РґРѕРјРёРјРё С–РЅРґСѓРєС‚РѕСЂР°РјРё CYP3A4 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ
Р· СЂРёС„Р°РјРїС–С†РёРЅРѕРј, СЂРёС„Р°Р±СѓС‚РёРЅРѕРј, РєР°СЂР±Р°РјР°Р·РµРїС–РЅРѕРј,
С„РµРЅС–С‚РѕС—РЅРѕРј Р°Р±Рѕ С‚СЂР°РІРѕСЋ Р·РІС–СЂРѕР±РѕСЋ).

Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С” СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚РѕРј РґР»СЏ С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РЅРёС…



Р±С–Р»РєС–РІ Pgp С‚Р° BCRP (Р±С–Р»РѕРє СЂРµР·РёСЃС‚РµРЅС‚РЅРѕСЃС‚С– СЂР°РєСѓ
РјРѕР»РѕС‡РЅРѕС— Р·Р°Р»РѕР·Рё). Р†РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё (РєРµС‚РѕРєРѕРЅР°Р·РѕР»,
С–С‚СЂР°РєРѕРЅР°Р·РѕР», РєРІС–РЅС–РґРёРЅ, РІРµСЂР°РїР°РјС–Р», С†РёРєР»РѕСЃРїРѕСЂРёРЅ,
РµСЂРёС‚СЂРѕРјС–С†РёРЅ) С‚Р° С–РЅРґСѓРєС‚РѕСЂРё (СЂРёС„Р°РјРїС–С†РёРЅ, С‚СЂР°РІР°
Р·РІС–СЂРѕР±РѕСЋ) С†РёС… Р±С–Р»РєС–РІ РјРѕР¶СѓС‚СЊ Р·РјС–РЅСЋРІР°С‚Рё
РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ С‚Р°/Р°Р±Рѕ СЂРѕР·РїРѕРґС–Р» Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ (РґРёРІ.
СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).

Р РѕР·С‡РёРЅРЅС–СЃС‚СЊ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ С” СЂРќ-Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕСЋ. РЎР»С–Рґ
СѓРЅРёРєР°С‚Рё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р· СЂРµС‡РѕРІРёРЅР°РјРё,
С‰Рѕ РїС–РґРІРёС‰СѓСЋС‚СЊ СЂРќ С€Р»СѓРЅРєР°, РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё
СЂРѕР·С‡РёРЅРЅС–СЃС‚СЊ С‚Р° Р°Р±СЃРѕСЂР±С†С–СЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РјРѕР¶СѓС‚СЊ
Р·РјРµРЅС€СѓРІР°С‚РёСЃСЏ. РџРѕРїРµСЂРµРґРЅС” Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј РїСЂРѕС‚РѕРЅРЅРѕРіРѕ РЅР°СЃРѕСЃР° (РµР·РѕРјРµРїСЂР°Р·РѕР»РѕРј)
Р·РјРµРЅС€СѓС” РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Сѓ СЃРµСЂРµРґРЅСЊРѕРјСѓ
РЅР° 27 % (Сѓ РјРµР¶Р°С… РІС–Рґ 6 РґРѕ 49 %). Р¦РµР№ РµС„РµРєС‚ Р·РјРµРЅС€СѓС”С‚СЊСЃСЏ
Р·С– Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏРј РІС–РєСѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р° РІС–Рґ 40 РґРѕ 60 СЂРѕРєС–РІ.

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

Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С–РЅРіС–Р±СѓС” in vitro CYP3A4 Сѓ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ
Р·РЅР°С‡СѓС‰РёС… РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏС…. РЎСѓРјС–СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± Р· РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјРѕРј
РґР»СЏ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР°
45 % Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС” AUC РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјСѓ. РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјСѓ С€Р»СЏС…РѕРј РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕРіРѕ
РІРІРµРґРµРЅРЅСЏ СЃСѓС‚С‚С”РІРѕРіРѕ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕРіРѕ Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ AUC
РјС–РґР°Р·РѕР»Р°РјСѓ РЅРµ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С”С‚СЊСЃСЏ. РЎР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё
СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Р°РјРё РґР»СЏ РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р·
РІСѓР·СЊРєРёРј С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРј С–РЅРґРµРєСЃРѕРј, С‰Рѕ С”
СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚Р°РјРё РґР»СЏ CYP3A4, РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ Р· С†РёР·Р°РїСЂРёРґРѕРј,
РїС–РјРѕР·РёРґРѕРј Р°Р±Рѕ РєРІС–РЅС–РґРёРЅРѕРј (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»Рё
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ» С‚Р°
В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).

Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С–РЅРіС–Р±СѓС” in vitro CYP2РЎ8 Сѓ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ
Р·РЅР°С‡СѓС‰РёС… РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏС…. РЎР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё
СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± Р·
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Р°РјРё Р· РІСѓР·СЊРєРёРј С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРј С–РЅРґРµРєСЃРѕРј,
С‰Рѕ С” СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚Р°РјРё РґР»СЏ CYP2РЎ8 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ Р·
СЂРµРїР°РіР»С–РЅС–РґРѕРј) (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»Рё В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С–
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ» С‚Р° В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).

РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·
РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРёРј РїР°РєР»С–С‚Р°РєСЃРµР»РѕРј Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”
РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–СЋ РїР°РєР»С–С‚Р°РєСЃРµР»Сѓ РЅР° 23 % Р·Р°РІРґСЏРєРё
С–РЅРіС–Р±С–С†С–С— Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј CYP2РЎ8 С‚Р°/Р°Р±Рѕ Р -
РіР»С–РєРѕРїСЂРѕС‚РµС—РЅС–РІ (Pgp). Р—Р° РґР°РЅРёРјРё РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ, С‚Р°РєР° РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–СЏ Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”
С‡Р°СЃС‚РѕС‚Сѓ С‚Р° С‚СЏР¶РєС–СЃС‚СЊ РґС–Р°СЂРµС— С‚Р° РЅРµР№С‚СЂРѕРїРµРЅС–С—.
Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± Сѓ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· РїР°РєР»С–С‚Р°РєСЃРµР»РѕРј СЃР»С–Рґ



Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ.

РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·
РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРёРј РґРѕС†РµС‚Р°РєСЃРµР»РѕРј СЃСѓС‚С‚С”РІРѕ РЅРµ
РІРїР»РёРІР°С” РЅР° AUC Р°Р±Рѕ Cmax Р±СѓРґСЊ-СЏРєРѕС— Р· С†РёС… Р°РєС‚РёРІРЅРёС…
СЃСѓР±СЃС‚Р°РЅС†С–Р№. РћРґРЅР°Рє Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”С‚СЊСЃСЏ С‡Р°СЃС‚РѕС‚Р°
РЅРµР№С‚СЂРѕРїРµРЅС–С—, С–РЅРґСѓРєРѕРІР°РЅРѕС— РґРѕС†РµС‚Р°РєСЃРµР»РѕРј.

РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± Р·
С–СЂРёРЅРѕС‚РµРєР°РЅРѕРј (РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– СЏРє СЃРєР»Р°РґРѕРІРѕС—
С‡Р°СЃС‚РёРЅРё СЂРµР¶РёРјСѓ FOLFIRI) РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 40 % Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”
AUC SN-38, Р°РєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚Сѓ С–СЂРёРЅРѕС‚РµРєР°РЅСѓ.
РўРѕС‡РЅРёР№ РјРµС…Р°РЅС–Р·Рј С‚Р°РєРѕС— РІР·Р°С”РјРѕРґС–С— РЅРµРІС–РґРѕРјРёР№,
Р°Р»Рµ РїСЂРёРїСѓСЃРєР°С”С‚СЊСЃСЏ, С‰Рѕ РІС–РЅ РїРѕРІвЂ™СЏР·Р°РЅРёР№ Р·
С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏРј РѕРґРЅРѕРіРѕ Р°Р±Рѕ РґРµРєС–Р»СЊРєРѕС…
С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РЅРёС… Р±С–Р»РєС–РІ РїС–Рґ РІРїР»РёРІРѕРј Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ.
РўР°Р№РІРµСЂР± Сѓ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С–СЂРёРЅРѕС‚РµРєР°РЅРѕРј СЃР»С–Рґ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ, СЂРµС‚РµР»СЊРЅРѕ
РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЋРІР°С‚Рё РїРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С— С‚Р° Р·РІР°Р¶РёС‚Рё
РЅРµРѕР±С…С–РґРЅС–СЃС‚СЊ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё С–СЂРёРЅРѕС‚РµРєР°РЅСѓ.

Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С–РЅРіС–Р±СѓС” С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РЅС– Р±С–Р»РєРё Pgp in vitro Сѓ
РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕ Р·РЅР°С‡СѓС‰РёС… РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–СЏС…. РЎСѓРјС–СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р· РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРёРј
РґРёРіРѕРєСЃРёРЅРѕРј РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РЅР° 80 % Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС” РђUC
РґРёРіРѕРєСЃРёРЅСѓ. РЎР»С–Рґ Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
РўР°Р№РІРµСЂР± Р· РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Р°РјРё Р· РІСѓР·СЊРєРёРј С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРј
С–РЅРґРµРєСЃРѕРј, С‰Рѕ С” СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚Р°РјРё РґР»СЏ С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РЅРёС…
Р±С–Р»РєС–РІ Pgp.

Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± С–РЅРіС–Р±СѓС” С‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РЅС– Р±С–Р»РєРё BCRP С‚Р°
OATP1B1 in vitro. РљР»С–РЅС–С‡РЅРµ Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ С†РёС… РµС„РµРєС‚С–РІ РЅРµ
РІРёРІС‡Р°Р»РѕСЃСЊ. РќРµ РјРѕР¶РЅР° РІРёРєР»СЋС‡РёС‚Рё, С‰Рѕ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±
РјРѕР¶Рµ РІРїР»РёРІР°С‚Рё РЅР° С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєСѓ СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚С–РІ
BCRP (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ С‚РѕРїРѕС‚РµРєР°РЅСѓ) С‚Р° OATP1B1 (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ
СЂРѕР·СѓРІР°СЃС‚РёРЅСѓ) (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).

РЎСѓРјС–СЃРЅРµ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј, Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј Р°Р±Рѕ С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј
СЃСѓС‚С‚С”РІРѕ РЅРµ РІРїР»РёРІР°С” РЅР° С„Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёС‡РЅС–
РїР°СЂР°РјРµС‚СЂРё С†РёС… РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ (Р°Р±Рѕ РјРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‚С–РІ
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅСѓ) С‡Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ.

Р’Р·Р°С”РјРѕРґС–С— Р· С—Р¶РµСЋ С‚Р° РЅР°РїРѕСЏРјРё

Р‘С–РѕРґРѕСЃС‚СѓРїРЅС–СЃС‚СЊ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·Р±С–Р»СЊС€СѓС”С‚СЊСЃСЏ РґРѕ
4 СЂР°Р·С–РІ РїСЂРё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С—Р¶РµСЋ,
Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РІС–Рґ РІРјС–СЃС‚Сѓ РІ РЅС–Р№ Р¶РёСЂС–РІ. Р‘С–Р»СЊС€Рµ С‚РѕРіРѕ,
Р·Р°Р»РµР¶РЅРѕ РІС–Рґ С‚РёРїСѓ С—Р¶С–, Р±С–РѕРґРѕСЃС‚СѓРїРЅС–СЃС‚СЊ
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 2вЂ“3 СЂР°Р·Рё РІРёС‰Р°, СЏРєС‰Рѕ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РїСЂРёР№РјР°С”С‚СЊСЃСЏ С‡РµСЂРµР· 1 РіРѕРґРёРЅСѓ РїС–СЃР»СЏ
РїСЂРёР№РѕРјСѓ С—Р¶С–, РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· С‚Р°РєРѕСЋ РїСЂРё РїСЂРёР№РѕРјС–



РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ Р·Р° 1 РіРѕРґРёРЅСѓ РґРѕ РїРµСЂС€РѕРіРѕ РїСЂРёР№РѕРјСѓ С—Р¶С– РЅР°
РґРµРЅСЊ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»Рё В«РЎРїРѕСЃС–Р± Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°
РґРѕР·РёВ» С‚Р° В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).

Р“СЂРµР№РїС„СЂСѓС‚РѕРІРёР№ СЃС–Рє РјРѕР¶Рµ С–РЅРіС–Р±СѓРІР°С‚Рё CYP3A4 Сѓ
СЃС‚С–РЅРєР°С… РєРёС€РµС‡РЅРёРєСѓ С‚Р° Р·Р±С–Р»СЊС€СѓРІР°С‚Рё
Р±С–РѕРґРѕСЃС‚СѓРїРЅС–СЃС‚СЊ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ, С‚РѕРјСѓ СЃР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё
Р№РѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїС–Рґ С‡Р°СЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР±.

 

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

Р”Р°РЅС– РІРєР°Р·СѓСЋС‚СЊ РЅР° С‚Рµ, С‰Рѕ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–СЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ
РўР°Р№РІРµСЂР± Р· С…С–РјС–РѕС‚РµСЂР°РїС–С”СЋ С” РјРµРЅС€ РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЋ,
РЅС–Р¶ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–СЏ С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±Сѓ Р· С…С–РјС–РѕС‚РµСЂР°РїС–С”СЋ.

РљР°СЂРґС–РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ

РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЏ
РїСЂРѕ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР°
(РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—В»). Р›Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РЅРµ
РѕС†С–РЅСЋРІР°Р»Рё Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р· СЃРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅРѕСЋ
СЃРµСЂС†РµРІРѕСЋ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ. Р—Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РґР»СЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С…РІРѕСЂРёС… Р·
РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРјРё С„СѓРЅРєС†С–С— Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° СЃР»С–Рґ Р·
РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ (РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё РѕРґРЅРѕС‡Р°СЃРЅРµ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р· РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРѕ РєР°СЂРґС–РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёРјРё
Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё). РџРµСЂРµРґ РїРѕС‡Р°С‚РєРѕРј
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ РІРёР·РЅР°С‡РёС‚Рё
СЂС–РІРµРЅСЊ С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° Сѓ РІСЃС–С…
С…РІРѕСЂРёС… РґР»СЏ С‚РѕРіРѕ, С‰РѕР± РїРµСЂРµРєРѕРЅР°С‚РёСЃСЏ, С‰Рѕ Р№РѕРіРѕ
РїРѕС‡Р°С‚РєРѕРІРёР№ СЂС–РІРµРЅСЊ Сѓ РєРѕР¶РЅРѕРіРѕ С…РІРѕСЂРѕРіРѕ Сѓ РјРµР¶Р°С…
РІСЃС‚Р°РЅРѕРІР»РµРЅРёС… РЅРѕСЂРј. РљРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊ Р·Р° СЂС–РІРЅРµРј
С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ СЃР»С–Рґ РїСЂРѕРґРѕРІР¶СѓРІР°С‚Рё РїС–Рґ С‡Р°СЃ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± РґР»СЏ С‚РѕРіРѕ, С‰РѕР±
СѓРЅРёРєРЅСѓС‚Рё Р№РѕРіРѕ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РЅРёР¶С‡Рµ РґРѕРїСѓСЃС‚РёРјРёС…
РЅРѕСЂРј (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РЎРїРѕСЃС–Р± Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°
РґРѕР·РёВ»). РЈ РґРµСЏРєРёС… РІРёРїР°РґРєР°С… Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С—
РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё С‚СЏР¶РєРёРј С‚Р°
СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏС‚Рё СЃРµСЂС†РµРІСѓ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ. Р‘СѓР»Рё
РїРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ Р»РµС‚Р°Р»СЊРЅС– РІРёРїР°РґРєРё, С…РѕС‡Р°
РїСЂРёС‡РёРЅР° С—С… РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ Р·Р°Р»РёС€Р°С”С‚СЊСЃСЏ
РЅРµР·вЂ™СЏСЃРѕРІР°РЅРѕСЋ. РЈ РїСЂРѕРіСЂР°РјС– РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РїРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С— Р·
Р±РѕРєСѓ СЃРµСЂС†СЏ, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С—
РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР°, СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЊ
РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 1 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±. РЎРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅС– Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С—
РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЊ
РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 0,3 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё



Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±. РћРґРЅР°Рє Сѓ С…РѕРґС– РїС–Р»РѕС‚РЅРѕРіРѕ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕРіРѕ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Сѓ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј С…РІРѕСЂРёРј Р·
РјРµС‚Р°СЃС‚Р°Р·Р°РјРё С‡Р°СЃС‚РѕС‚Р° РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ Р· Р±РѕРєСѓ
СЃРµСЂС†СЏ, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ
Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР°, Р±СѓР»Р° РІРёС‰РѕСЋ (7 %), РЅС–Р¶ РїСЂРё
РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–С— Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј (2 %). РҐР°СЂР°РєС‚РµСЂ С‚Р°
С‚СЏР¶РєС–СЃС‚СЊ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ Р· Р±РѕРєСѓ СЃРµСЂС†СЏ Сѓ
С†СЊРѕРјСѓ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– Р±СѓР»Рё Р°РЅР°Р»РѕРіС–С‡РЅРёРјРё РґРѕ С‚РёС…,
С‰Рѕ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЊ СЂР°РЅС–С€Рµ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС–
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ.

Р—Р°Р»РµР¶РЅРµ РІС–Рґ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ
С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QTc Р±СѓР»Рѕ РїСЂРѕРґРµРјРѕРЅСЃС‚СЂРѕРІР°РЅРµ Сѓ
СЃРїРµС†С–Р°Р»С–Р·РѕРІР°РЅРѕРјСѓ РїР»Р°С†РµР±Рѕ-РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЊРѕРІР°РЅРѕРјСѓ
РїРµСЂРµС…СЂРµСЃРЅРѕРјСѓ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ С–Р·
РїРѕС€РёСЂРµРЅРёРјРё СЃРѕР»С–РґРЅРёРјРё РїСѓС…Р»РёРЅР°РјРё.

РўР°РєРёРј С‡РёРЅРѕРј, Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РўР°Р№РІРµСЂР± РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј, Сѓ
СЏРєРёС… РјРѕР¶Р»РёРІРµ РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT (РїСЂРё
С‚Р°РєРёС… СЃС‚Р°РЅР°С…, СЏРє РіС–РїРѕРєР°Р»С–С”РјС–СЏ, РіС–РїРѕРјР°РіРЅС–С”РјС–СЏ
С‚Р° РІСЂРѕРґР¶РµРЅРµ РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT), СЃСѓРјС–СЃРЅРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё С–РЅС€С– Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєС– Р·Р°СЃРѕР±Рё, С‰Рѕ
РјРѕР¶СѓС‚СЊ РїРѕРґРѕРІР¶СѓРІР°С‚Рё С–РЅС‚РµСЂРІР°Р» QT Р°Р±Рѕ РІРёРєР»РёРєР°СЋС‚СЊ
Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–С— Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ,
РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ РїРѕС‚СѓР¶РЅС– С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРё CYP3A4, СЃР»С–Рґ Р·
РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ.

Р“С–РїРѕРєР°Р»С–С”РјС–СЋ Р°Р±Рѕ РіС–РїРѕРјР°РіРЅС–С”РјС–СЋ РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ
РІС–РґРєРѕСЂРёРіСѓРІР°С‚Рё РґРѕ РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ. Р”Рѕ РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° С‡РµСЂРµР· 1вЂ“2 С‚РёР¶РЅС– РїС–СЃР»СЏ РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ
РїСЂРѕРІРµСЃС‚Рё РµР»РµРєС‚СЂРѕРєР°СЂРґС–РѕРіСЂР°С„С–СЋ Р·
РІРёРјС–СЂСЋРІР°РЅРЅСЏРј С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT.

Р—Р° РєР»С–РЅС–С‡РЅРёРјРё РїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏРјРё, РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ, РїС–СЃР»СЏ
РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ СЃСѓРїСѓС‚РЅСЊРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ,
СЏРєС– РјРѕР¶СѓС‚СЊ РІРїР»РёРЅСѓС‚Рё РЅР° С–РЅС‚РµСЂРІР°Р» QT Р°Р±Рѕ
РІР·Р°С”РјРѕРґС–СЏС‚Рё Р· Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј, СЃР»С–Рґ РІРёРєРѕРЅР°С‚Рё Р•РљР“.

Р†РЅС‚РµСЂСЃС‚РёС†С–Р°Р»СЊРЅС– Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ Р»РµРіРµРЅС–РІ С‚Р°
РїРЅРµРІРјРѕРЅС–С‚Рё

Р—Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р°СЃРѕС†С–СЋС”С‚СЊСЃСЏ Р·
СЂРѕР·РІРёС‚РєРѕРј Р»РµРіРµРЅРµРІРѕС— С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё
С–РЅС‚РµСЂСЃС‚РёС†С–Р°Р»СЊРЅС– Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ Р»РµРіРµРЅС–РІ С‚Р°
РїРЅРµРІРјРѕРЅС–С‚Рё (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—В»).
РЎС‚Р°РЅ С…РІРѕСЂРёС… СЃР»С–Рґ РєРѕРЅС‚СЂРѕР»СЋРІР°С‚Рё РґР»СЏ
РІРёСЏРІР»РµРЅРЅСЏ СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ Р»РµРіРµРЅРµРІРѕС— С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–
(РґРёСЃРїРЅРѕРµ, РєР°С€РµР»СЊ, Р»РёС…РѕРјР°РЅРєР°) С‚Р° РїСЂРёРїРёРЅСЏС‚Рё
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, Сѓ СЏРєРёС… СЂРѕР·РІРёРЅСѓР»РёСЃСЊ
СЃРёРјРїС‚РѕРјРё 3-РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С– Р±С–Р»СЊС€Рµ (Р·Р°



РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№
РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ). Р›РµРіРµРЅРµРІР°
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ РјРѕР¶Рµ СЃСЏРіР°С‚Рё С‚СЏР¶РєРѕРіРѕ СЂС–РІРЅСЏ С‚Р°
СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏС‚Рё РґРёС…Р°Р»СЊРЅСѓ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ.
РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЊ РїСЂРѕ Р»РµС‚Р°Р»СЊРЅС– РІРёРїР°РґРєРё, С…РѕС‡Р°
РїСЂРёС‡РёРЅРё С†РёС… РІРёРїР°РґРєС–РІ Р·Р°Р»РёС€РёР»РёСЃСЊ
РЅРµР·вЂ™СЏСЃРѕРІР°РЅРёРјРё.

Р“РµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ

РџС–Рґ С‡Р°СЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР±
РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЊ РїСЂРѕ СЏРІРёС‰Р° РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–,
СЏРєС– РІ СЂС–РґРєС–СЃРЅРёС… РІРёРїР°РґРєР°С… РјРѕР¶СѓС‚СЊ РїСЂРёР·РІРµСЃС‚Рё РґРѕ
Р»РµС‚Р°Р»СЊРЅРёС… РЅР°СЃР»С–РґРєС–РІ. Р’РёРЅРёРєР°С‚Рё
РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ РјРѕР¶Рµ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј РїРµСЂС–РѕРґСѓ РІС–Рґ
РєС–Р»СЊРєРѕС… РґРЅС–РІ РїС–СЃР»СЏ РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РґРѕ РєС–Р»СЊРєРѕС… РјС–СЃСЏС†С–РІ. РќР° РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ
С‚РµСЂР°РїС–С— РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ СЃР»С–Рґ РїРѕРІС–РґРѕРјРёС‚Рё РїСЂРѕ
РїРѕС‚РµРЅС†С–Р°Р» РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–. Р¤СѓРЅРєС†С–СЋ РїРµС‡С–РЅРєРё
(СЂС–РІРµРЅСЊ С‚СЂР°РЅСЃР°РјС–РЅР°Р·, Р±С–Р»С–СЂСѓР±С–РЅСѓ С‚Р° Р»СѓР¶РЅРѕС—
С„РѕСЃС„Р°С‚Р°Р·Рё) СЃР»С–Рґ РїРµСЂРµРІС–СЂСЏС‚Рё РїРµСЂРµРґ РїРѕС‡Р°С‚РєРѕРј
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ, С‰РѕРјС–СЃСЏС‡РЅРѕ РїС–Рґ С‡Р°СЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°
РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ РґРѕ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕРіРѕ СЃС‚Р°РЅСѓ. РЇРєС‰Рѕ Р·РјС–РЅРё
РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРѕС— С„СѓРЅРєС†С–С— РјР°СЋС‚СЊ С‚СЏР¶РєРёР№ С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂ,
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё
С– РЅРµ РїРѕРЅРѕРІР»СЋРІР°С‚Рё. РџР°С†С–С”РЅС‚Рё, СЏРєС– С” РЅРѕСЃС–СЏРјРё HLA-
Р°Р»РµР»СЏ DQA1*02:01 С‚Р° DRB1*07:01, РјР°СЋС‚СЊ РїС–РґРІРёС‰РµРЅРёР№ СЂРёР·РёРє
РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–, Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅРѕС— С–Р·
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±. РЈ РІРµР»РёРєРѕРјСѓ
СЂР°РЅРґРѕРјС–Р·РѕРІР°РЅРѕРјСѓ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕРјСѓ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС–
РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–С— РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± (1194 РїР°С†С–С”РЅС‚Рё)
Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРёР№ СЂРёР·РёРє С‚СЏР¶РєРѕРіРѕ РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРѕРіРѕ
СѓСЂР°Р¶РµРЅРЅСЏ (РђР›Рў Сѓ 5 СЂР°Р·С–РІ РІРёС‰Рµ РЅРѕСЂРјРё, 3-С–Р№ СЃС‚СѓРїС–РЅСЊ
С‚СЏР¶РєРѕСЃС‚С– Р·Р° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№
РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ) Р±СѓРІ 2,8 % С‡РµСЂРµР· 1
СЂС–Рє Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ. Р—Р°РіР°Р»СЊРЅР° С‡Р°СЃС‚РѕС‚Р° Сѓ РЅРѕСЃС–С—РІ
Р°Р»РµР»С–РІ DQA1*02:01 С‚Р° DRB1*07:01 СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 10,3 %, Р° Сѓ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РЅРµ РјР°Р»Рё С†РёС… Р°Р»РµР»С–РІ вЂ” 0,5 %.
РќРѕСЃС–Р№СЃС‚РІРѕ HLA-Р°Р»РµР»С–РІ С” Р·Р°РіР°Р»СЊРЅРёРј СЏРІРёС‰РµРј (15вЂ“25 %)
СЃРµСЂРµРґ С”РІСЂРѕРїРµР№С†С–РІ, Р°Р·С–Р°С‚С–РІ, Р°С„СЂРѕР°РјРµСЂРёРєР°РЅС†С–РІ С‚Р°
Р»Р°С‚РёРЅРѕР°РјРµСЂРёРєР°РЅС†С–РІ, Р°Р»Рµ С” РЅРёР¶С‡РёРј (1 %) Сѓ СЏРїРѕРЅС†С–РІ.

Р— РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚
РўР°Р№РІРµСЂР± РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р· РїРѕРјС–СЂРЅРѕСЋ Р°Р±Рѕ С‚СЏР¶РєРѕСЋ
РїРµС‡С–РЅРєРѕРІРѕСЋ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ С‚Р° РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р·
С‚СЏР¶РєРѕСЋ РЅРёСЂРєРѕРІРѕСЋ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»Рё
В«РЎРїРѕСЃС–Р± Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·РёВ» С‚Р°
В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В»).

Р”С–Р°СЂРµСЏ

РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±



РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЏ РїСЂРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РѕРє РґС–Р°СЂРµС—, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё
С‚СЏР¶РєС– РІРёРїР°РґРєРё (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—В»).
Р”С–Р°СЂРµСЏ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРѕ Р¶РёС‚С‚С”РІРѕ
РЅРµР±РµР·РїРµС‡РЅРѕСЋ, СЏРєС‰Рѕ СЃСѓРїСЂРѕРІРѕРґР¶СѓС”С‚СЊСЃСЏ
РґРµРіС–РґСЂР°С‚Р°С†С–С”СЋ, РЅРёСЂРєРѕРІРѕСЋ РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ,
РЅРµР№С‚СЂРѕРїРµРЅС–С”СЋ С‚Р°/Р°Р±Рѕ РґРёСЃР±Р°Р»Р°РЅСЃРѕРј
РµР»РµРєС‚СЂРѕР»С–С‚С–РІ. РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЊ РїСЂРѕ Р»РµС‚Р°Р»СЊРЅС–
РІРёРїР°РґРєРё. Р”С–Р°СЂРµСЏ Р·Р°Р·РІРёС‡Р°Р№ РІРёРЅРёРєР°С” СЂР°РЅРѕ РїС–Рґ С‡Р°СЃ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР±, РјР°Р№Р¶Рµ Сѓ
РїРѕР»РѕРІРёРЅРё С…РІРѕСЂРёС… Р· РґС–Р°СЂРµС”СЋ РІРѕРЅР° РІРёРЅРёРєР°С”
РІРїРµСЂС€Рµ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 6 РґРЅС–РІ. Р—Р°Р·РІРёС‡Р°Р№ РґС–Р°СЂРµСЏ С‚СЂРёРІР°С”
4вЂ“5 РґРЅС–РІ. Р”С–Р°СЂРµСЏ, Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅР° Р· РїСЂРёР№РѕРјРѕРј
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±, Р·Р°Р·РІРёС‡Р°Р№ С” РЅРµРІРёСЃРѕРєРѕРіРѕ
СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С‚СЏР¶РєРѕСЃС‚С–, Р° С‚СЏР¶РєР° РґС–Р°СЂРµСЏ 3-РіРѕ С‚Р° 4-
РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ Р·Р° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№ РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ
РІРёРЅРёРєР°Р»Р° Сѓ < 10 % С‚Р° < 1 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ. РќР°
РїРѕС‡Р°С‚РєСѓ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂ РІРёРїРѕСЂРѕР¶РЅРµРЅСЊ
РїР°С†С–С”РЅС‚Р° С‚Р° Р±СѓРґСЊ-СЏРєС– С–РЅС€С– СЃРёРјРїС‚РѕРјРё
(Р»РёС…РѕРјР°РЅРєР°, СЃРїР°Р·РјСѓСЋС‡РёР№ Р±С–Р»СЊ, РЅСѓРґРѕС‚Р°,
Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ, Р·Р°РїР°РјРѕСЂРѕС‡РµРЅРЅСЏ С‚Р° СЃРїСЂР°РіР°)
РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРѕ РІРёСЏРІРёС‚Рё, С‰РѕР± РјР°С‚Рё РјРѕР¶Р»РёРІС–СЃС‚СЊ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°С‚Рё Р·Р° С—С… Р·РјС–РЅР°РјРё РїС–Рґ С‡Р°СЃ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° С–РґРµРЅС‚РёС„С–РєСѓРІР°С‚Рё РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р·
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРёРј СЂРёР·РёРєРѕРј СЂРѕР·РІРёС‚РєСѓ РґС–Р°СЂРµС—.
РџР°С†С–С”РЅС‚С–РІ СЃР»С–Рґ РїРѕРїРµСЂРµРґРёС‚Рё, С‰Рѕ РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ
РЅРµРіР°Р№РЅРѕ РґРѕРїРѕРІС–РґР°С‚Рё РїСЂРѕ Р±СѓРґСЊ-СЏРєС– Р·РјС–РЅРё Сѓ
С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂС– РІРёРїРѕСЂРѕР¶РЅРµРЅСЊ РєРёС€РµС‡РЅРёРєСѓ. РЈ
РїРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРѕ С‚СЏР¶РєРёС… РІРёРїР°РґРєР°С… РґС–Р°СЂРµС— СЃР»С–Рґ
РІРёР·РЅР°С‡Р°С‚Рё РєС–Р»СЊРєС–СЃС‚СЊ РЅРµР№С‚СЂРѕС„С–Р»С–РІ С‚Р°
РІРёРјС–СЂСЋРІР°С‚Рё С‚РµРјРїРµСЂР°С‚СѓСЂСѓ С‚С–Р»Р°. В Р’Р°Р¶Р»РёРІРµ
Р·РЅР°С‡РµРЅРЅСЏ РјР°С” С€РІРёРґРєРµ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РґС–Р°СЂРµС— С–Р·
РІРёРєРѕСЂРёСЃС‚Р°РЅРЅСЏРј РїСЂРѕС‚РёРґС–Р°СЂРµР№РЅРёС…
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ. РџСЂРё С‚СЏР¶РєРѕРјСѓ РїРµСЂРµР±С–РіСѓ
Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё РїРѕС‚СЂС–Р±РЅРµ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРµ Р°Р±Рѕ РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРµ
РІРІРµРґРµРЅРЅСЏ РµР»РµРєС‚СЂРѕР»С–С‚С–РІ С‚Р° СЂС–РґРёРЅ,
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р°РЅС‚РёР±С–РѕС‚РёРєС–РІ, С‚Р°РєРёС… СЏРє
С„С‚РѕСЂС…С–РЅРѕР»РѕРЅРё (РѕСЃРѕР±Р»РёРІРѕ СЏРєС‰Рѕ РґС–Р°СЂРµСЏ
С‚СЂРёРІР°С” Р±С–Р»СЊС€Рµ 24 РіРѕРґРёРЅ, С” Р»РёС…РѕРјР°РЅРєР° Р°Р±Рѕ
РЅРµР№С‚СЂРѕРїРµРЅС–СЏ 3-РіРѕ С‚Р° 4-РіРѕ  СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ),
РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р°Р±Рѕ РІС–РґРјС–РЅР° Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РЎРїРѕСЃС–Р±
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·РёВ» вЂ“ В«РџСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ
РїСЂРёР№РѕРјСѓ Р°Р±Рѕ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·РёВ» вЂ“ В«Р”С–Р°СЂРµСЏВ»).

РўСЏР¶РєС– С€РєС–СЂРЅС– СЂРµР°РєС†С–С—

Р„ РїРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ С‚СЏР¶РєС– С€РєС–СЂРЅС– СЂРµР°РєС†С–С— РїСЂРё



Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±. РЈ СЂР°Р·С–
РїС–РґРѕР·СЂРё РЅР° РјСѓР»СЊС‚РёС„РѕСЂРјРЅСѓ РµСЂРёС‚РµРјСѓ Р°Р±Рѕ СЂРµР°РєС†С–С—,
СЏРєС– С” Р·Р°РіСЂРѕР·Р»РёРІРёРјРё РґР»СЏ Р¶РёС‚С‚СЏ, С‚Р°РєС– СЏРє СЃРёРЅРґСЂРѕРј
РЎС‚С–РІРµРЅСЃР° вЂ“ Р”Р¶РѕРЅСЃРѕРЅР° Р°Р±Рѕ С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёР№
РµРїС–РґРµСЂРјР°Р»СЊРЅС–Р№ РЅРµРєСЂРѕР»С–Р· (РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ
РїСЂРѕРіСЂРµСЃСѓСЋС‡Рµ С€РєС–СЂРЅРµ РІРёСЃРёРїР°РЅРЅСЏ С‡Р°СЃС‚Рѕ Р·
РїСѓС…РёСЂС†СЏРјРё Р°Р±Рѕ РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРјРё СЃР»РёР·РѕРІРѕС—
РѕР±РѕР»РѕРЅРєРё), Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ
РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё.

РЎСѓРїСѓС‚РЅС” Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р· С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂР°РјРё С‚Р°
С–РЅРґСѓРєС‚РѕСЂР°РјРё CYP3A4

РЎСѓРїСѓС‚РЅС” Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р·
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂР°РјРё С‚Р° С–РЅРґСѓРєС‚РѕСЂР°РјРё CYP3A4 СЃР»С–Рґ
РїСЂРѕРІРѕРґРёС‚Рё Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ С‡РµСЂРµР· РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРѕ
Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ Р°Р±Рѕ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С—
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ (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»).

РџС–Рґ С‡Р°СЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј СЃР»С–Рґ СѓРЅРёРєР°С‚Рё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂРµР№РїС„СЂСѓС‚РѕРІРѕРіРѕ СЃРѕРєСѓ (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 СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± Р· С–РЅС€РёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё
Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё Р· РІСѓР·СЊРєРёРј С‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРј С–РЅРґРµРєСЃРѕРј, С‰Рѕ
С” СЃСѓР±СЃС‚СЂР°С‚Р°РјРё РґР»СЏ CYP3A4 С‚Р°/Р°Р±Рѕ CYP2РЎ8 (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 СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р·
СЂРµС‡РѕРІРёРЅР°РјРё, С‰Рѕ РїС–РґРІРёС‰СѓСЋС‚СЊ СЂРќ С€Р»СѓРЅРєР°,
РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё СЂРѕР·С‡РёРЅРЅС–СЃС‚СЊ С‚Р° Р°Р±СЃРѕСЂР±С†С–СЏ
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РјРѕР¶СѓС‚СЊ Р·РјРµРЅС€СѓРІР°С‚РёСЃСЏ (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»).

Р’РјС–СЃС‚ РЅР°С‚СЂС–СЋ

Р¦РµР№ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РјС–СЃС‚РёС‚СЊ РјРµРЅС€Рµ 1 РјРјРѕР»СЊ РЅР°С‚СЂС–СЋ (23 РјРі)
РЅР° С‚Р°Р±Р»РµС‚РєСѓ, С‚РѕР±С‚Рѕ РІРІР°Р¶Р°С”С‚СЊСЃСЏ 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



Р–С–РЅРѕРє СЂРµРїСЂРѕРґСѓРєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ РІС–РєСѓ СЃР»С–Рґ РїРѕРїРµСЂРµРґРёС‚Рё
РїСЂРѕ РЅРµРѕР±С…С–РґРЅС–СЃС‚СЊ РІРёРєРѕСЂРёСЃС‚РѕРІСѓРІР°С‚Рё РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅС–
Р·Р°С…РѕРґРё РєРѕРЅС‚СЂР°С†РµРїС†С–С— С‚Р° СѓРЅРёРєР°С‚Рё РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С– РїС–Рґ
С‡Р°СЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± С‚Р° РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј
С‰РѕРЅР°Р№РјРµРЅС€Рµ 5 РґРЅС–РІ РїС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РѕСЃС‚Р°РЅРЅСЊРѕС— РґРѕР·Рё.

Р’Р°РіС–С‚РЅС–СЃС‚СЊ

Р”Р°РЅС– С‰РѕРґРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
РІР°РіС–С‚РЅРёРј Р¶С–РЅРєР°Рј РІС–РґСЃСѓС‚РЅС–. Р’ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏС… РЅР°
С‚РІР°СЂРёРЅР°С… СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»Р°СЃСЊ СЂРµРїСЂРѕРґСѓРєС‚РёРІРЅР°
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅС–
РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–В»). РџРѕС‚РµРЅС†С–Р№РЅРёР№ СЂРёР·РёРє РґР»СЏ Р»СЋРґРёРЅРё
РЅРµРІС–РґРѕРјРёР№.

РўР°Р№РІРµСЂР± РЅРµ СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё РїС–Рґ С‡Р°СЃ
РІР°РіС–С‚РЅРѕСЃС‚С–, РѕРєСЂС–Рј РІРёРїР°РґРєС–РІ РєСЂР°Р№РЅСЊРѕС—
РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕСЃС‚С–.

Р“РѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ

Р‘РµР·РїРµРєСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± РїС–Рґ
С‡Р°СЃ РіРѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ РЅРµ РІСЃС‚Р°РЅРѕРІР»РµРЅРѕ. РќРµРІС–РґРѕРјРѕ,
С‡Рё РµРєСЃРєСЂРµС‚СѓС”С‚СЊСЃСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± Сѓ РіСЂСѓРґРЅРµ РјРѕР»РѕРєРѕ. РЈ
С‰СѓСЂС–РІ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»Р°СЃСЊ Р·Р°С‚СЂРёРјРєР° Р·СЂРѕСЃС‚Р°РЅРЅСЏ
С‰СѓСЂСЏС‚, РєРѕР»Рё РІРѕРЅРё РїС–РґРґР°РІР°Р»РёСЃСЏ РІРїР»РёРІСѓ
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ С‡РµСЂРµР· РіСЂСѓРґРЅРµ РјРѕР»РѕРєРѕ. Р–С–РЅРєРё, СЏРєС–
РѕС‚СЂРёРјСѓСЋС‚СЊ РўР°Р№РІРµСЂР±, РјР°СЋС‚СЊ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё
РіРѕРґСѓРІР°РЅРЅСЏ РіСЂСѓРґРґСЋ РЅР° РїРµСЂС–РѕРґ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р°
С‰РѕРЅР°Р№РјРµРЅС€Рµ 5-С‚Рё РґРЅС–РІ РїС–СЃР»СЏ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РѕСЃС‚Р°РЅРЅСЊРѕС— РґРѕР·Рё.

Р¤РµСЂС‚РёР»СЊРЅС–СЃС‚СЊ

Р”Р°РЅС– С‰РѕРґРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
Р¶С–РЅРєР°Рј СЂРµРїСЂРѕРґСѓРєС‚РёРІРЅРѕРіРѕ РІС–РєСѓ РІС–РґСЃСѓС‚РЅС–.

 

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.

РџСЂРµРїР°СЂР°С‚ РўР°Р№РІРµСЂР± РЅРµ РІРїР»РёРІР°С” РЅР° Р·РґР°С‚РЅС–СЃС‚СЊ
РєРµСЂСѓРІР°С‚Рё Р°РІС‚РѕС‚СЂР°РЅСЃРїРѕСЂС‚РѕРј Р°Р±Рѕ С–РЅС€РёРјРё
РјРµС…Р°РЅС–Р·РјР°РјРё. Р— РѕРіР»СЏРґСѓ РЅР° С„Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅС–
РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р№РѕРіРѕ РЅРµСЃРїСЂРёСЏС‚Р»РёРІРёР№
РІРїР»РёРІ РЅР° С‚Р°РєС– РІРёРґРё РґС–СЏР»СЊРЅРѕСЃС‚С– РјР°Р»РѕР№РјРѕРІС–СЂРЅРёР№.
РћРґРЅР°Рє РїСЂРё РІРёСЂС–С€РµРЅРЅС– РїРёС‚Р°РЅРЅСЏ РїСЂРѕ Р·РґР°С‚РЅС–СЃС‚СЊ
РїР°С†С–С”РЅС‚Р° РІРёРєРѕРЅСѓРІР°С‚Рё СЂРѕР±РѕС‚Сѓ, С‰Рѕ РїРѕС‚СЂРµР±СѓС”
РїС–РґРІРёС‰РµРЅРѕС— РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С— СѓРІР°РіРё С‚Р° С€РІРёРґРєРѕСЃС‚С–



РїСЃРёС…РѕРјРѕС‚РѕСЂРЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№, СЃР»С–Рґ Р·РІРµСЂРЅСѓС‚Рё СѓРІР°РіСѓ
РЅР° РєР»С–РЅС–С‡РЅРёР№ СЃС‚Р°РЅ РїР°С†С–С”РЅС‚Р° С‚Р° С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂ
РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№.

 

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

РљСѓСЂСЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР±
РїСЂРёР·РЅР°С‡Р°С” Р»РёС€Рµ Р»С–РєР°СЂ, СЏРєРёР№ РјР°С” РґРѕСЃРІС–Рґ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРѕС‚РёРїСѓС…Р»РёРЅРЅРёС… РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ.

РЎС‚Р°С‚СѓСЃ РіС–РїРµСЂРµРєСЃРїСЂРµСЃС–С— HER2 (ErbB2) РјР°С” Р±СѓС‚Рё
РІСЃС‚Р°РЅРѕРІР»РµРЅРёР№ Р·Р° РЅР°СЏРІРЅС–СЃС‚СЋ IHC3 С‡Рё IHC2 Р·
Р°РјРїР»С–С„С–РєР°С†С–С”СЋ РіРµРЅС–РІ Р°Р±Рѕ Р·Р° Р°РјРїР»С–С„С–РєР°С†С–С”СЋ
РіРµРЅС–РІ РѕРєСЂРµРјРѕ. РЎС‚Р°С‚СѓСЃ HER2 РјР°С” Р±СѓС‚Рё
РІРёР·РЅР°С‡РµРЅРёР№ Р·Р° РґРѕРїРѕРјРѕРіРѕСЋ С‚РѕС‡РЅРёС… С–
РІР°Р»С–РґРѕРІР°РЅРёС… РјРµС‚РѕРґС–РІ.

Р”РѕР·Рё

РўР°Р№РІРµСЂР± Сѓ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј

Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅР° РґРѕР·Р° РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ 1250 РјРі (5 С‚Р°Р±Р»РµС‚РѕРє) 1 СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ С‰РѕРґРЅСЏ.

Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅР° РґРѕР·Р° РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅСѓ вЂ“ 2000 РјРі/Рј2/РґРѕР±Сѓ
Р·Р° 2 РїСЂРёР№РѕРјРё (РєРѕР¶РЅС– 12 РіРѕРґРёРЅ) РєРѕР¶РЅРѕРіРѕ РґРЅСЏ Р· 1-РіРѕ РїРѕ 14-
Р№ РґРµРЅСЊ 21-РґРѕР±РѕРІРѕРіРѕ С†РёРєР»Сѓ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ.
Р РµРєРѕРјРµРЅРґСѓС”С‚СЊСЃСЏ РїСЂРёР№РјР°С‚Рё РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅ Р· С—Р¶РµСЋ
Р°Р±Рѕ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј 30 С…РІ РїС–СЃР»СЏ С—РґРё (РґРёРІ. С–РЅСЃС‚СЂСѓРєС†С–СЋ
РґР»СЏ РјРµРґРёС‡РЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅСѓ).

РўР°Р№РІРµСЂР± Сѓ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј

Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅР° РґРѕР·Р° РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ 1000 РјРі (4 С‚Р°Р±Р»РµС‚РєРё) 1 СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ С‰РѕРґРЅСЏ.

Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅР° РґРѕР·Р° С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±Сѓ вЂ“ 4 РјРі/РєРі РјР°СЃРё
С‚С–Р»Р° СЏРє РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅР° РЅР°РІР°РЅС‚Р°Р¶СѓРІР°Р»СЊРЅР°
РґРѕР·Р°, РїРѕС‚С–Рј 2 РјРі/РєРі РјР°СЃРё С‚С–Р»Р° РІРЅСѓС‚СЂС–С€РЅСЊРѕРІРµРЅРЅРѕ
1 СЂР°Р· РЅР° С‚РёР¶РґРµРЅСЊ (РґРёРІ. С–РЅСЃС‚СЂСѓРєС†С–СЋ РґР»СЏ РјРµРґРёС‡РЅРѕРіРѕ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±Сѓ).

РўР°Р№РІРµСЂР± Сѓ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј
Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё

Р РµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅР° РґРѕР·Р° РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
СЃС‚Р°РЅРѕРІРёС‚СЊ 1500 РјРі (6 С‚Р°Р±Р»РµС‚РѕРє) 1 СЂР°Р· РЅР° РґРѕР±Сѓ С‰РѕРґРЅСЏ.

РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±В  Р·
Р°Р»СЊС‚РµСЂРЅР°С‚РёРІРЅРёРј С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё



РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ РѕР·РЅР°Р№РѕРјРёС‚РёСЃСЏ Р· С–РЅСЃС‚СЂСѓРєС†С–С”СЋ РґР»СЏ
РјРµРґРёС‡РЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С†СЊРѕРіРѕ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ.

РџСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ Р°Р±Рѕ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё

РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ Р· Р±РѕРєСѓ СЃРµСЂС†РµРІРѕ-СЃСѓРґРёРЅРЅРѕС—
СЃРёСЃС‚РµРјРё

Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё
Сѓ СЂР°Р·С– РїРѕСЏРІРё СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ, Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅРёС… Р·С–
Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏРј С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° РґРѕ 3-
РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С– Р±С–Р»СЊС€Рµ (Р·Р° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ
РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ) Р°Р±Рѕ СЏРєС‰Рѕ
С„СЂР°РєС†С–СЏ РІРёРєРёРґСѓ РІРїР°Р»Р° РЅРёР¶С‡Рµ СЂС–РІРЅСЏ РґРѕРїСѓСЃС‚РёРјРѕС—
РЅРѕСЂРјРё (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С–
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»). РџРѕРЅРѕРІРёС‚Рё Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± РјРѕР¶РЅР° Сѓ Р·РјРµРЅС€РµРЅС–Р№ РґРѕР·С–
(1000 РјРі/РґРѕР±Сѓ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј,
750 РјРі/РґРѕР±Сѓ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј Р°Р±Рѕ
1250 РјРі/РґРѕР±Сѓ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј
Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё) РЅРµ СЂР°РЅС–С€Рµ РЅС–Р¶ С‡РµСЂРµР· 2 С‚РёР¶РЅС– Р№ Р»РёС€Рµ
С‚РѕРґС–, РєРѕР»Рё СЂС–РІРµРЅСЊ С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ
С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° Р·РЅР°С…РѕРґРёС‚СЊСЃСЏ Сѓ РјРµР¶Р°С… РЅРѕСЂРјРё С‚Р°
С…РІРѕСЂРёР№ РЅРµ РјР°С” СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ, Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅРёС… Р·С–
Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏРј С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР°.

Р†РЅС‚РµСЂСЃС‚РёС†С–Р°Р»СЊРЅС– Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ
Р»РµРіРµРЅСЊ/РїРЅРµРІРјРѕРЅС–С‚Рё

Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё
Сѓ СЂР°Р·С– РїРѕСЏРІРё Р»РµРіРµРЅРµРІРёС… СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ, С‰Рѕ СЃРІС–РґС‡Р°С‚СЊ
РїСЂРѕ СЂРѕР·РІРёС‚РѕРє С–РЅС‚РµСЂСЃС‚РёС†С–Р°Р»СЊРЅРѕРіРѕ
Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ Р»РµРіРµРЅСЊ/РїРЅРµРІРјРѕРЅС–С‚Сѓ 3-РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С–
Р±С–Р»СЊС€Рµ (Р·Р° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№
РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ) (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»).

Р”С–Р°СЂРµСЏ

Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РўР°Р№РІРµСЂР±РѕРј СЃР»С–Рґ РїРµСЂРµСЂРІР°С‚Рё Сѓ СЂР°Р·С–
РїРѕСЏРІРё РґС–Р°СЂРµС— 3-РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ Р°Р±Рѕ РґС–Р°СЂРµС— 1-РіРѕ Р°Р±Рѕ 2-
РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ (Р·Р° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№ РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ) Р·
РѕР·РЅР°РєР°РјРё СѓСЃРєР»Р°РґРЅРµРЅРЅСЏ (РІС–Рґ РїРѕРјС–СЂРЅРёС… РґРѕ С‚СЏР¶РєРёС…
Р°Р±РґРѕРјС–РЅР°Р»СЊРЅРёС… СЃРїР°Р·РјС–РІ, РЅСѓРґРѕС‚Рё Р°Р±Рѕ Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ
Р±С–Р»СЊС€РёС… Р°Р±Рѕ РІС–РґРїРѕРІС–РґРЅРёС… 2-РјСѓ  СЃС‚СѓРїРµРЅСЋ
С‚СЏР¶РєРѕСЃС‚С– (Р·Р° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№
РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ), Р·РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ
РїСЂР°С†РµР·РґР°С‚РЅРѕСЃС‚С–, РїСЂРѕРїР°СЃРЅРёС†СЏ, СЃРµРїСЃРёСЃ,
РЅРµР№С‚СЂРѕРїРµРЅС–СЏ, РІС–РґРєСЂРёС‚Р° РєСЂРѕРІРѕС‚РµС‡Р° Р°Р±Рѕ
РґРµРіС–РґСЂР°С‚Р°С†С–СЏ) (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»).



РџРѕРЅРѕРІРёС‚Рё Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± РјРѕР¶РЅР°
Сѓ Р·РјРµРЅС€РµРЅС–Р№ РґРѕР·С– (Р· 1000 РјРі/РґРѕР±Сѓ РґРѕ 750 РјРі/РґРѕР±Сѓ, Р· 1250
РјРі/РґРѕР±Сѓ РґРѕ 1000 РјРі/РґРѕР±Сѓ Р°Р±Рѕ Р· 1500 РјРі/РґРѕР±Сѓ РґРѕ 1250 РјРі/РґРѕР±Сѓ),
РєРѕР»Рё РґС–Р°СЂРµСЏ Р·РјРµРЅС€РёС‚СЊСЃСЏ РґРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ Р† Р°Р±Рѕ
РјРµРЅС€Рµ. Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ
РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё РЅР°Р·Р°РІР¶РґРё, СЏРєС‰Рѕ Сѓ С…РІРѕСЂРѕРіРѕ РґС–Р°СЂРµСЏ 4-
РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ (Р·Р° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС…
СЂРµР°РєС†С–Р№ РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ).

Р†РЅС€С– РїСЂРѕСЏРІРё С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ

Р С–С€РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р°Р±Рѕ РїРµСЂРµСЂРІСѓ Сѓ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё РїСЂРёР№РЅСЏС‚Рѕ,
СЏРєС‰Рѕ СЂС–РІРµРЅСЊ С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёС… РїСЂРѕСЏРІС–РІ Сѓ С…РІРѕСЂРѕРіРѕ
Р±СѓРґРµ Р±С–Р»СЊС€РёР№ Р°Р±Рѕ РІС–РґРїРѕРІС–РґР°С‚Рё 2-РјСѓ СЃС‚СѓРїРµРЅСЋ Р·Р°
РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–С”СЋ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№
РќР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ С–РЅСЃС‚РёС‚СѓС‚Сѓ СЂР°РєСѓ. Р›С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РјРѕР¶Рµ
Р±СѓС‚Рё РїРѕРЅРѕРІР»РµРЅРѕ Р·С– СЃС‚Р°РЅРґР°СЂС‚РЅРѕС— РґРѕР·Рё 1250 РјРі/РґРѕР±Сѓ
РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј, 1000 РјРі РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј Р°Р±Рѕ 1500 РјРі/РґРѕР±Сѓ РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё, СЏРєС‰Рѕ
СЂС–РІРµРЅСЊ С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёС… РїСЂРѕСЏРІС–РІ Р·РјРµРЅС€РёС‚СЊСЃСЏ РґРѕ 1-РіРѕ
СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С– РЅРёР¶С‡Рµ. РЈ СЂР°Р·С– РїРѕРІС‚РѕСЂРЅРѕРіРѕ РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёС… РїСЂРѕСЏРІС–РІ РґРѕР·Сѓ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
РјРѕР¶РЅР° Р·РјРµРЅС€РёС‚Рё РґРѕ 1000 РјРі/РґРѕР±Сѓ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј, РґРѕ 750 РјРі/РґРѕР±Сѓ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р·
С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј Р°Р±Рѕ 1250 РјРі/РґРѕР±Сѓ РїСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р·
С–РЅРіС–Р±С–С‚РѕСЂРѕРј Р°СЂРѕРјР°С‚Р°Р·Рё.

РќРёСЂРєРѕРІР° РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ

РџР°С†С–С”РЅС‚Рё Р· Р»РµРіРєРѕСЋ С‚Р° РїРѕРјС–СЂРЅРѕСЋ РЅРёСЂРєРѕРІРѕСЋ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ РЅРµ РїРѕС‚СЂРµР±СѓСЋС‚СЊ РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ
РґРѕР·Рё. Р— РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ СЃР»С–Рґ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°С‚Рё
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РўР°Р№РІРµСЂР± РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р· С‚СЏР¶РєРѕСЋ РЅРёСЂРєРѕРІРѕСЋ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЋ, РѕСЃРєС–Р»СЊРєРё РІС–РґСЃСѓС‚РЅС–Р№ РґРѕСЃРІС–Рґ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ С†С–Р№ РіСЂСѓРїС– РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ.
РџРµС‡С–РЅРєРѕРІР° РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ

РЇРєС‰Рѕ Р·РјС–РЅРё С„СѓРЅРєС†С–С— РїРµС‡С–РЅРєРё РјР°СЋС‚СЊ С‚СЏР¶РєРёР№
С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂ, Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
СЃР»С–Рґ РїСЂРёРїРёРЅРёС‚Рё С– РЅС–РєРѕР»Рё РЅРµ РїРѕРЅРѕРІР»СЋРІР°С‚Рё (РґРёРІ.
СЂРѕР·РґС–Р» В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»).

Р§РµСЂРµР· Р·Р±С–Р»СЊС€РµРЅРЅСЏ РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–С— Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРѕРіРѕ
Р·Р°СЃРѕР±Сѓ СЃР»С–Рґ Р· РѕР±РµСЂРµР¶РЅС–СЃС‚СЋ РїСЂРёР·РЅР°С‡Р°С‚Рё
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РўР°Р№РІРµСЂР± РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р· РїРѕРјС–СЂРЅРёРј С‡Рё
С‚СЏР¶РєРёРј РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРј С„СѓРЅРєС†С–С— РїРµС‡С–РЅРєРё. РќР°СЂР°Р·С–
РЅРµРјР°С” РґРѕСЃС‚Р°С‚РЅСЊРѕ РґР°РЅРёС…, С‰РѕР± РЅР°РґР°С‚Рё РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј Р·
РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏРј С„СѓРЅРєС†С–С— РїРµС‡С–РЅРєРё СЂРµРєРѕРјРµРЅРґР°С†С–С— Р·
РєРѕСЂРёРіСѓРІР°РЅРЅСЏ РґРѕР·Рё.



РҐРІРѕСЂС– Р»С–С‚РЅСЊРѕРіРѕ РІС–РєСѓ

Р”Р°РЅС– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— РўР°Р№РІРµСЂР± Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј С‚Р° РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— РўР°Р№РІРµСЂР± Р·
С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј РїР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј РІС–РєРѕРј РІС–Рґ 65 СЂРѕРєС–РІ
РѕР±РјРµР¶РµРЅС–.

Р’ РєР»С–РЅС–С‡РЅРѕРјСѓ РІРёРїСЂРѕР±СѓРІР°РЅРЅС– С„Р°Р·Рё III Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј
Р·Р° СѓС‡Р°СЃС‚СЋ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р· РіРѕСЂРјРѕРЅ-СЂРµС†РµРїС‚РѕСЂ-
РїРѕР·РёС‚РёРІРЅРёРј РјРµС‚Р°СЃС‚Р°С‚РёС‡РЅРёРј СЂР°РєРѕРј РјРѕР»РѕС‡РЅРѕС— Р·Р°Р»РѕР·Рё
(РїРѕРїСѓР»СЏС†С–СЏ РІСЃС–С… СЂР°РЅРґРѕРјС–Р·РѕРІР°РЅРёС… РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р·Р°
РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРёРј Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏРј, N 642) 44 % СѓС‡Р°СЃРЅРёРєС–РІ Р±СѓР»Рё
Сѓ РІС–С†С– РІС–Рґ 65 СЂРѕРєС–РІ. РњС–Р¶ С†РёРјРё РїР°С†С–С”РЅС‚Р°РјРё С‚Р°
РїР°С†С–С”РЅС‚Р°РјРё РІС–РєРѕРј РґРѕ 65 СЂРѕРєС–РІ Р·Р°РіР°Р»РѕРј РЅРµ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЊ РІС–РґРјС–РЅРЅРѕСЃС‚РµР№ С‰РѕРґРѕ
РµС„РµРєС‚РёРІРЅРѕСЃС‚С– С‚Р° Р±РµР·РїРµРєРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± Р· Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј.

РЎРїРѕСЃС–Р± Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ

РџСЂРµРїР°СЂР°С‚ РўР°Р№РІРµСЂР± РїСЂРёР·РЅР°С‡РµРЅРёР№ РґР»СЏ
РїРµСЂРѕСЂР°Р»СЊРЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ.

Р”РѕР±РѕРІСѓ РґРѕР·Сѓ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± РЅРµ СЃР»С–Рґ РґС–Р»РёС‚Рё.
РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ РїСЂРёР№РјР°С‚Рё С‰РѕРЅР°Р№РјРµРЅС€Рµ Р·Р° РіРѕРґРёРЅСѓ
РґРѕ Р°Р±Рѕ С‰РѕРЅР°Р№РјРµРЅС€Рµ С‡РµСЂРµР· РіРѕРґРёРЅСѓ РїС–СЃР»СЏ С—РґРё. Р”Р»СЏ
Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ С–РЅРґРёРІС–РґСѓР°Р»СЊРЅРѕС— РІР°СЂС–Р°Р±РµР»СЊРЅРѕСЃС‚С–
РєРѕР¶РЅРѕРјСѓ РѕРєСЂРµРјРѕРјСѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Сѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± СЃР»С–Рґ СЃС‚Р°РЅРґР°СЂС‚РёР·СѓРІР°С‚Рё
РІС–РґРЅРѕСЃРЅРѕ СЃРїРѕР¶РёРІР°РЅРЅСЏ С—Р¶С–, РЅР°РїСЂРёРєР»Р°Рґ, Р·Р°РІР¶РґРё
РїСЂРёР№РјР°С‚Рё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ Р·Р° РѕРґРЅСѓ РіРѕРґРёРЅСѓ РґРѕ С—РґРё (РґРёРІ.
СЂРѕР·РґС–Р»Рё 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»,
В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕРєС–РЅРµС‚РёРєР°В» РґР»СЏ РѕС‚СЂРёРјР°РЅРЅСЏ С–РЅС„РѕСЂРјР°С†С–С—
С‰РѕРґРѕ Р°Р±СЃРѕСЂР±С†С–С—).

РџСЂРѕРїСѓС‰РµРЅС– РґРѕР·Рё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РЅРµ СЃР»С–Рґ РїСЂРёР№РјР°С‚Рё
РґРѕРґР°С‚РєРѕРІРѕ, РЅР°СЃС‚СѓРїРЅСѓ РґРѕР·Сѓ СЃР»С–Рґ РїСЂРёР№РЅСЏС‚Рё Р·РіС–РґРЅРѕ Р·
РіСЂР°С„С–РєРѕРј Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РџРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏВ»).

РџСЂРё СЃСѓРјС–СЃРЅРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С–РЅС€РёРјРё
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Р°РјРё РЅРµРѕР±С…С–РґРЅРѕ РѕР·РЅР°Р№РѕРјРёС‚РёСЃСЏ Р·
С–РЅСЃС‚СЂСѓРєС†С–СЏРјРё РґР»СЏ РјРµРґРёС‡РЅРѕРіРѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С†РёС…
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚С–РІ РґР»СЏ РѕС‚СЂРёРјР°РЅРЅСЏ РІРєР°Р·С–РІРѕРє Р· РґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ,
РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·Рё, РїСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏ С‚Р°
С–РЅС„РѕСЂРјР°С†С–СЋ Р· Р±РµР·РїРµРєРё.

 

Р”С–С‚Рё.



Р‘РµР·РїРµРєР° С‚Р° РµС„РµРєС‚РёРІРЅС–СЃС‚СЊ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР± РґС–С‚СЏРј (РІС–РєРѕРј РґРѕ 18 СЂРѕРєС–РІ) РЅРµ
РІСЃС‚Р°РЅРѕРІР»РµРЅС–. Р”Р°РЅС– РІС–РґСЃСѓС‚РЅС–.

 

РџРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ.

РЎРїРµС†РёС„С–С‡РЅРѕРіРѕ Р°РЅС‚РёРґРѕС‚Сѓ С–РЅРіС–Р±СѓРІР°РЅРЅСЏ EGFR (ErbB1)
С‚Р°/Р°Р±Рѕ HER2 (ErbB2) С„РѕСЃС„РѕСЂРёР»СЋРІР°РЅРЅСЏ С‚РёСЂРѕР·РёРЅСѓ РЅРµРјР°С”.
РњР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅР° РґРѕР±РѕРІР° РґРѕР·Р°, С‰Рѕ Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°Р»Р°СЃСЊ
Сѓ РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅСЏС…, СЃС‚Р°РЅРѕРІРёР»Р° 1800 РјРі.

РџСЂРё Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅС– РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚РѕРј РўР°Р№РІРµСЂР±
Р±СѓР»Рё РїРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅРЅСЏ РїСЂРѕ РІРёРїР°РґРєРё РїРµСЂРµРґРѕР·СѓРІР°РЅРЅСЏ,
Р±РµР·СЃРёРјРїС‚РѕРјРЅРѕРіРѕ Р°Р±Рѕ С‚Р°РєРѕРіРѕ, С‰Рѕ
СЃСѓРїСЂРѕРІРѕРґР¶СѓРІР°Р»РѕСЃСЏ РїРѕСЏРІРѕСЋ СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ. РЈ
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РїСЂРёР№РјР°Р»Рё РґРѕ 5000 РјРі Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ,
СЃРёРјРїС‚РѕРјРё РІРєР»СЋС‡Р°Р»Рё РІС–РґРѕРјС– РїРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—,
Р°СЃРѕС†С–Р№РѕРІР°РЅС– С–Р· Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ
РўР°Р№РІРµСЂР± (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—В»), Р° Сѓ
РґРµСЏРєРёС… РІРёРїР°РґРєР°С… РІРёРЅРёРєР°Р»Рё СѓСЂР°Р¶РµРЅРЅСЏ
РІРѕР»РѕСЃРёСЃС‚РѕС— С‡Р°СЃС‚РёРЅРё С€РєС–СЂРё РіРѕР»РѕРІРё С‚Р°/Р°Р±Рѕ
Р·Р°РїР°Р»РµРЅРЅСЏ СЃР»РёР·РѕРІРѕС— РѕР±РѕР»РѕРЅРєРё, СЃРёРЅСѓСЃРѕРІР°
С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–СЏ (РѕРґРЅР°Рє Р· РЅРѕСЂРјР°Р»СЊРЅРѕСЋ Р•РљР“) С‚Р°/Р°Р±Рѕ
Р·Р°РїР°Р»РµРЅРЅСЏРј СЃР»РёР·РѕРІРёС… РѕР±РѕР»РѕРЅРѕРє. Р’ РѕРґРЅРѕРјСѓ РІРёРїР°РґРєСѓ
Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚Р°, СЏРєРёР№ РїСЂРёР№РЅСЏРІ 9000 РјРі РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ
РўР°Р№РІРµСЂР±, С‚Р°РєРѕР¶ Р±СѓР»Р° РІС–РґР·РЅР°С‡РµРЅР° СЃРёРЅСѓСЃРѕРІР°
С‚Р°С…С–РєР°СЂРґС–СЏ (РѕРґРЅР°Рє Р· РЅРѕСЂРјР°Р»СЊРЅРѕСЋ Р•РљР“).

РќРёСЂРєРѕРІР° РµРєСЃРєСЂРµС†С–СЏ РЅРµ С” СЃСѓС‚С‚С”РІРёРј С€Р»СЏС…РѕРј
РІРёРІРµРґРµРЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±, Р° РїСЂРµРїР°СЂР°С‚ РјР°С”
РІРёСЃРѕРєРёР№ СЃС‚СѓРїС–РЅСЊ Р·РІвЂ™СЏР·СѓРІР°РЅРЅСЏ Р· Р±С–Р»РєР°РјРё
РїР»Р°Р·РјРё, С‚РѕРјСѓ РіРµРјРѕРґС–Р°Р»С–Р· РЅРµ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё РµС„РµРєС‚РёРІРЅРёРј
РјРµС‚РѕРґРѕРј РµР»С–РјС–РЅР°С†С–С— РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±.
Р—Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓС”С‚СЊСЃСЏ СЃРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅР° С‚РµСЂР°РїС–СЏ Р·РіС–РґРЅРѕ
Р· РєР»С–РЅС–С‡РЅРёРј СЃС‚Р°РЅРѕРј Р°Р±Рѕ Р·РіС–РґРЅРѕ Р· РЅР°С†С–РѕРЅР°Р»СЊРЅРёРјРё
СЂРµРєРѕРјРµРЅРґР°С†С–СЏРјРё Р· Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ РѕС‚СЂСѓС”РЅСЊ.

 

РџРѕР±С–С‡РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—.

Р‘РµР·РїРµРєР° Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ РўР°Р№РІРµСЂР±
РІРёРІС‡Р°Р»Р°СЃСЊ СЏРє РїСЂРё РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–С—, С‚Р°Рє С– РїСЂРё
СЃСѓРїСѓС‚РЅСЊРѕРјСѓ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р· С–РЅС€РёРјРё
С…С–РјС–РѕС‚РµСЂР°РїРµРІС‚РёС‡РЅРёРјРё РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Р°РјРё РґР»СЏ
Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ СЂС–Р·РЅРёС… С‚РёРїС–РІ СЂР°РєСѓ Р±С–Р»СЊС€ РЅС–Р¶ Сѓ 20000
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё 198 РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС–
РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј, 149 РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј, С‚Р° 654



РїР°С†С–С”РЅС‚Рё, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«Р¤Р°СЂРјР°РєРѕР»РѕРіС–С‡РЅС– РІР»Р°СЃС‚РёРІРѕСЃС‚С–В»).

РќР°Р№РїРѕС€РёСЂРµРЅС–С€РёРјРё РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅРёРјРё СЂРµР°РєС†С–СЏРјРё (> 25 %)
РїС–Рґ С‡Р°СЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј Р±СѓР»Рё СЏРІРёС‰Р° Р·
Р±РѕРєСѓ С€Р»СѓРЅРєРѕРІРѕ-РєРёС€РєРѕРІРѕРіРѕ С‚СЂР°РєС‚Сѓ (С‚Р°РєС– СЏРє
РґС–Р°СЂРµСЏ, РЅСѓРґРѕС‚Р° С‚Р° Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ) С‚Р° РІРёСЃРёРї. РџСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј С‚Р°РєРѕР¶ С‡Р°СЃС‚Рѕ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»Р°СЃСЊ
РґРѕР»РѕРЅРЅРѕ-РїС–РґРѕС€РѕРІРЅР° РµСЂРёС‚СЂРѕРґРёР·РµСЃС‚РµР·С–СЏ [РџРџР•] (> 25 %).
Р§Р°СЃС‚РѕС‚Р° РџРџР• Р±СѓР»Р° РїРѕРґС–Р±РЅРѕСЋ РґРѕ С‚Р°РєРѕС— РІ РіСЂСѓРїР°С…
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р· РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј С‚Р°
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅСѓ СЏРє РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–С—. Р”С–Р°СЂРµСЏ Р±СѓР»Р°
РЅР°Р№Р±С–Р»СЊС€ РїРѕС€РёСЂРµРЅРѕСЋ РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅРѕСЋ СЂРµР°РєС†С–С”СЋ,
СЏРєР° РїСЂРёР·РІРѕРґРёР»Р° РґРѕ РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ, РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј С‡Рё Р· Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј.

РџСЂРё Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј РЅРµ Р±СѓР»Рѕ Р·Р°СЂРµС”СЃС‚СЂРѕРІР°РЅРѕ
РґРѕРґР°С‚РєРѕРІРёС… РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№. Р‘СѓР»Р°
РІС–РґР·РЅР°С‡РµРЅР° РїС–РґРІРёС‰РµРЅР° С‡Р°СЃС‚РѕС‚Р° СЃРµСЂС†РµРІРѕС—
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С–, Р°Р»Рµ С†С– СЏРІРёС‰Р° Р·Р° С…Р°СЂР°РєС‚РµСЂРѕРј С‚Р°
С‚СЏР¶РєС–СЃС‚СЋ Р±СѓР»Рё Р°РЅР°Р»РѕРіС–С‡РЅРёРјРё С‚РёРј, С‰Рѕ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЊ Сѓ РїСЂРѕРіСЂР°РјС– РєР»С–РЅС–С‡РЅРёС…
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅСЊ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ».
РљР°СЂРґС–РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ). Р¦С– РґР°РЅС– Р±Р°Р·СѓСЋС‚СЊСЃСЏ РЅР°
РµРєСЃРїРѕР·РёС†С–С— С†С–С”С— РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Сѓ 149 РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ РІ
РѕСЃРЅРѕРІРЅРѕРјСѓ РІРёРїСЂРѕР±СѓРІР°РЅРЅС–.

РџРµСЂРµР»С–Рє РїРѕР±С–С‡РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№ Сѓ РІРёРіР»СЏРґС–
С‚Р°Р±Р»РёС†С–

РџРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЏ РїСЂРѕ РЅРёР¶С‡РµР·Р°Р·РЅР°С‡РµРЅС– РїРѕР±С–С‡РЅС–
СЂРµР°РєС†С–С—, С‰Рѕ РјР°СЋС‚СЊ РїСЂРёС‡РёРЅРЅРѕ-РЅР°СЃР»С–РґРєРѕРІРёР№
Р·РІвЂ™СЏР·РѕРє С–Р· Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏРј Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ СЏРє
РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–С— Р°Р±Рѕ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј, С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј Р°Р±Рѕ Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј.

Р—Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓС”С‚СЊСЃСЏ С‚Р°РєР° РєР»Р°СЃРёС„С–РєР°С†С–СЏ С‡Р°СЃС‚РѕС‚Рё
РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ РїРѕР±С–С‡РЅРёС… РµС„РµРєС‚С–РІ: РґСѓР¶Рµ С‡Р°СЃС‚С– (³ 1/10);
С‡Р°СЃС‚С– (³ 1/100 вЂ“ < 1/10); РЅРµС‡Р°СЃС‚С– (³ 1/1000 вЂ“ < 1/100);
РїРѕРѕРґРёРЅРѕРєС– (³ 1/10000 вЂ“ < 1/1000); СЂС–РґРєС–СЃРЅС– (< 1/10000);
С‡Р°СЃС‚РѕС‚Р° РЅРµРІС–РґРѕРјР° (С‡Р°СЃС‚РѕС‚Р° РЅРµ РјРѕР¶Рµ Р±СѓС‚Рё
РІСЃС‚Р°РЅРѕРІР»РµРЅР° РЅР° РїС–РґСЃС‚Р°РІС– РЅР°СЏРІРЅРёС… РґР°РЅРёС…).

РЈ РјРµР¶Р°С… РєРѕР¶РЅРѕС— РіСЂСѓРїРё РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—
РїСЂРµРґСЃС‚Р°РІР»РµРЅРѕ РІ РїРѕСЂСЏРґРєСѓ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ
СЃРµСЂР№РѕР·РЅРѕСЃС‚С–.



РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ Р· Р±РѕРєСѓ С–РјСѓРЅРЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё
РџРѕРѕРґРёРЅРѕРєС–Р РµР°РєС†С–С— РіС–РїРµСЂС‡СѓС‚Р»РёРІРѕСЃС‚С–,

РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё Р°РЅР°С„С–Р»Р°РєСЃС–СЋ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РџСЂРѕС‚РёРїРѕРєР°Р·Р°РЅРЅСЏВ»)

РњРµС‚Р°Р±РѕР»С–С‡РЅС– РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

РђРЅРѕСЂРµРєСЃС–СЏ

РџСЃРёС…С–С‡РЅС– РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

Р‘РµР·СЃРѕРЅРЅСЏ*

РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ Р· Р±РѕРєСѓ РЅРµСЂРІРѕРІРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРё
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

Р“РѕР»РѕРІРЅРёР№ Р±С–Р»СЊвЂ 

Р§Р°СЃС‚С– Р“РѕР»РѕРІРЅРёР№ Р±С–Р»СЊ*
РЎРµСЂС†РµРІРѕ-СЃСѓРґРёРЅРЅР° СЃРёСЃС‚РµРјР°
Р§Р°СЃС‚С– Р—РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ

С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РЎРїРѕСЃС–Р±
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·РёВ» вЂ“
В«РџСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ Р°Р±Рѕ
Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·РёВ» вЂ“ В«РџРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ Р·
Р±РѕРєСѓ СЃРµСЂС†РµРІРѕ-СЃСѓРґРёРЅРЅРѕС— СЃРёСЃС‚РµРјРёВ»
В С‚Р° СЂРѕР·РґС–Р» В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С–
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»)

Р§Р°СЃС‚РѕС‚Р°
РЅРµРІС–РґРѕРјР°

РЁР»СѓРЅРѕС‡РєРѕРІС– Р°СЂРёС‚РјС–С—/ torsades de pointes,
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT РЅР° Р•РљР“**

РЎСѓРґРёРЅРЅС– РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

Р’С–РґС‡СѓС‚С‚СЏ РїСЂРёРїР»РёРІС–РІвЂ 

Р”РёС…Р°Р»СЊРЅР° СЃРёСЃС‚РµРјР°
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

РќРѕСЃРѕРІР° РєСЂРѕРІРѕС‚РµС‡Р°вЂ , РєР°С€РµР»СЊвЂ ,
Р·Р°РґРёС€РєР°вЂ 

РќРµС‡Р°СЃС‚С– Р†РЅС‚РµСЂСЃС‚РёС†С–Р°Р»СЊРЅС– Р·Р°С…РІРѕСЂСЋРІР°РЅРЅСЏ
Р»РµРіРµРЅСЊ/РїРЅРµРІРјРѕРЅС–С‚

Р§Р°СЃС‚РѕС‚Р°
РЅРµРІС–РґРѕРјР°

Р›РµРіРµРЅРµРІР° Р°СЂС‚РµСЂС–Р°Р»СЊРЅР°
РіС–РїРµСЂС‚РµРЅР·С–СЏ**

РўСЂР°РІРЅР° СЃРёСЃС‚РµРјР°
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

Р”С–Р°СЂРµСЏ, С‰Рѕ РјРѕР¶Рµ СЃРїСЂРёС‡РёРЅСЏС‚Рё
РґРµРіС–РґСЂР°С‚Р°С†С–СЋ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РЎРїРѕСЃС–Р±
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·РёВ» вЂ“
В«РџСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ Р°Р±Рѕ
Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·РёВ» вЂ“ В«Р†РЅС€С– РїСЂРѕСЏРІРё
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚СѓВ» С‚Р° СЂРѕР·РґС–Р»
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»),
РЅСѓРґРѕС‚Р°, Р±Р»СЋРІР°РЅРЅСЏ, РґРёСЃРїРµРїСЃС–СЏ*,
СЃС‚РѕРјР°С‚РёС‚*, Р·Р°РїРѕСЂ*, Р±С–Р»СЊ РІ С€Р»СѓРЅРєСѓ*

Р§Р°СЃС‚С– Р—Р°РїРѕСЂвЂ 

Р“РµРїР°С‚РѕР±С–Р»С–Р°СЂРЅР° СЃРёСЃС‚РµРјР°
Р§Р°СЃС‚С– Р“С–РїРµСЂР±С–Р»С–СЂСѓР±С–РЅРµРјС–СЏ,

РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»)

РЁРєС–СЂР° С‚Р° РїС–РґС€РєС–СЂРЅС– С‚РєР°РЅРёРЅРё



Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

Р’РёСЃРёРї (РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё Р°РєРЅРµС„РѕСЂРјРЅРёР№
РґРµСЂРјР°С‚РёС‚) (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РЎРїРѕСЃС–Р±
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ С‚Р° РґРѕР·РёВ» вЂ“
В«РџСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ РїСЂРёР№РѕРјСѓ Р°Р±Рѕ
Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ РґРѕР·РёВ» вЂ“ В«Р†РЅС€С– РїСЂРѕСЏРІРё
С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– РїСЂРµРїР°СЂР°С‚СѓВ»), СЃСѓС…С–СЃС‚СЊ
С€РєС–СЂРё*вЂ , РґРѕР»РѕРЅРЅРѕ-РїС–РґРѕС€РѕРІРЅР°
РµСЂРёС‚СЂРѕРґРёР·РµСЃС‚РµР·С–СЏ*, Р°Р»РѕРїРµС†С–СЏвЂ ,
СЃРІРµСЂР±С–Р¶вЂ 

Р§Р°СЃС‚С– РЈСЂР°Р¶РµРЅРЅСЏ РЅС–РіС‚С–РІ, РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё
РїР°СЂР°РЅС–С…С–С—; С‚СЂС–С‰РёРЅРё С€РєС–СЂРё

Р§Р°СЃС‚РѕС‚Р°
РЅРµРІС–РґРѕРјР°

РЎРµСЂР№РѕР·РЅС– С€РєС–СЂРЅС– СЂРµР°РєС†С–С—,
РІРєР»СЋС‡Р°СЋС‡Рё СЃРёРЅРґСЂРѕРј РЎС‚С–РІРµРЅСЃР°
вЂ“ Р”Р¶РѕРЅСЃРѕРЅР° (РЎРЎР”) С‚Р° С‚РѕРєСЃРёС‡РЅРёР№
РµРїС–РґРµСЂРјР°Р»СЊРЅРёР№ РЅРµРєСЂРѕР»С–Р· (РўР•Рќ)**

РљС–СЃС‚РєРѕРІРѕ-РјвЂ™СЏР·РѕРІР° СЃРёСЃС‚РµРјР° С‚Р° СЃРїРѕР»СѓС‡РЅР°
С‚РєР°РЅРёРЅР°
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

Р‘С–Р»СЊ РІ РєС–РЅС†С–РІРєР°С…*вЂ , Р±С–Р»СЊ Сѓ СЃРїРёРЅС–*вЂ ,
Р°СЂС‚СЂР°Р»РіС–СЏвЂ 

Р—Р°РіР°Р»СЊРЅС– РїРѕСЂСѓС€РµРЅРЅСЏ
Р”СѓР¶Рµ
С‡Р°СЃС‚С–

РЎР»Р°Р±РєС–СЃС‚СЊ, Р·Р°РїР°Р»РµРЅРЅСЏ СЃР»РёР·РѕРІРѕС—
РѕР±РѕР»РѕРЅРєРё (РјСѓРєРѕР·РёС‚)*, Р°СЃС‚РµРЅС–СЏвЂ 

* Р¦С– РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅС– СЂРµР°РєС†С–С— СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЊ РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј.

вЂ  Р¦С– РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅС– СЂРµР°РєС†С–С— СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РёСЃСЊ РїСЂРё
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅС– Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј.

** РќРµР±Р°Р¶Р°РЅС– СЂРµР°РєС†С–С—, СЏРєС– Р±СѓР»Рё РѕС‚СЂРёРјР°РЅС– Р·С–
СЃРїРѕРЅС‚Р°РЅРЅРёС… РїРѕРІС–РґРѕРјР»РµРЅСЊ С‚Р° РїСѓР±Р»С–РєР°С†С–Р№.

РћРїРёСЃ РѕРєСЂРµРјРёС… РЅРµР±Р°Р¶Р°РЅРёС… СЂРµР°РєС†С–Р№

Р—РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР° С‚Р°
РїРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT

Р—РЅРёР¶РµРЅРЅСЏ С„СЂР°РєС†С–С— РІРёРєРёРґСѓ Р»С–РІРѕРіРѕ С€Р»СѓРЅРѕС‡РєР°
(Р¤Р’Р›РЁ) СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЊ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 1 % С…РІРѕСЂРёС…,
СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±, РїСЂРё С†СЊРѕРјСѓ Р±С–Р»СЊС€ РЅС–Р¶
Сѓ 70 % РїРµСЂРµР±С–Рі Р±СѓРІ Р±РµР·СЃРёРјРїС‚РѕРјРЅРёРј. РЎС‚Р°РЅ
РїРѕР»С–РїС€РёРІСЃСЏ Р°Р±Рѕ РІС–РґРЅРѕРІРёРІСЃСЏ Р±С–Р»СЊС€ РЅС–Р¶ РІ 70 %
РІРёРїР°РґРєС–РІ, СЃРµСЂРµРґ СЏРєРёС… РјР°Р№Р¶Рµ Сѓ 60 % РІРёРїР°РґРєС–РІ
Р·Р°СЃС‚РѕСЃРѕРІСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±, Р° РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ РІ 40 %
РІРёРїР°РґРєС–РІ Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±Сѓ Р±СѓР»Рѕ
РїСЂРѕРґРѕРІР¶РµРЅРµ. РЎРёРјРїС‚РѕРјР°С‚РёС‡РЅРµ Р·РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ Р¤Р’Р›РЁ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЏ РІ 0,3 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± СЏРє РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–СЋ Р°Р±Рѕ РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
С–РЅС€РёРјРё РїСЂРѕС‚РёСЂР°РєРѕРІРёРјРё Р»С–РєР°СЂСЃСЊРєРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё.
РЎРёРјРїС‚РѕРјРё РІРєР»СЋС‡Р°Р»Рё Р·Р°РґРёС€РєСѓ, СЃРµСЂС†РµРІСѓ
РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅС–СЃС‚СЊ С‚Р° РїС–РґСЃРёР»РµРЅРµ СЃРµСЂС†РµР±РёС‚С‚СЏ.



Р—Р°РіР°Р»РѕРј 58 % Р· С†РёС… РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, РІ СЏРєРёС… РЅРµ РІРёРЅРёРєР»Рѕ
Р¶РѕРґРЅРёС… СЃРёРјРїС‚РѕРјС–РІ, РѕРґСѓР¶Р°Р»Рё. Р—РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ Р¤Р’Р›РЁ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЊ Сѓ 2,5 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј,
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· 1,0 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅ СЏРє РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–СЋ. Р—РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ Р¤Р’Р›РЁ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЊ Сѓ 3,1 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј,
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· 1,3 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР» РїР»СЋСЃ РїР»Р°С†РµР±Рѕ. Р—РјРµРЅС€РµРЅРЅСЏ Р¤Р’Р›РЁ
СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»РѕСЃСЊ Сѓ 6,7 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј,
РїРѕСЂС–РІРЅСЏРЅРѕ Р· 2,1 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± СЏРє РјРѕРЅРѕС‚РµСЂР°РїС–СЋ.

РџРѕРґРѕРІР¶РµРЅРЅСЏ С–РЅС‚РµСЂРІР°Р»Сѓ QT (РјР°РєСЃРёРјР°Р»СЊРЅРµ СЃРµСЂРµРґРЅС”
ΔΔQTcF 8,75 СЃ; 90 % Р”Р† 4,08, 13,42), Р·Р°Р»РµР¶РЅРµ РІС–Рґ РєРѕРЅС†РµРЅС‚СЂР°С†С–С—
РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Сѓ, Р±СѓР»Рѕ РІС–РґР·РЅР°С‡РµРЅРѕ РІ СЃРїРµС†С–Р°Р»СЊРЅРѕРјСѓ
РґРѕСЃР»С–РґР¶РµРЅРЅС– Сѓ РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р· РїРѕС€РёСЂРµРЅРёРјРё
СЃРѕР»С–РґРЅРёРјРё РїСѓС…Р»РёРЅР°РјРё (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С–
Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»).

Р”С–Р°СЂРµСЏ

Р”С–Р°СЂРµСЏ СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°Р»Р°СЃСЊ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 65 %
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј, Сѓ 64 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС–
РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј, С‚Р° Сѓ 62 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј.
Р‘С–Р»СЊС€С–СЃС‚СЊ РІРёРїР°РґРєС–РІ РґС–Р°СЂРµС— РЅР°Р»РµР¶Р°Р»Рё РґРѕ 1-РіРѕ С‡Рё 2-
РіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С‚СЏР¶РєРѕСЃС‚С– С‚Р° РЅРµ РїСЂРёР·РІРµР»Рё РґРѕ
РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј. Р”С–Р°СЂРµСЏ
РґРѕР±СЂРµ СЂРµР°РіСѓРІР°Р»Р° РЅР° РїСЂРѕС„С–Р»Р°РєС‚РёС‡РЅРµ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
(РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р» В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»).
РћРґРЅР°Рє РїРѕРІС–РґРѕРјР»СЏР»РѕСЃСЊ РїСЂРѕ РєС–Р»СЊРєР° РІРёРїР°РґРєС–РІ
РіРѕСЃС‚СЂРѕС— РЅРёСЂРєРѕРІРѕС— РЅРµРґРѕСЃС‚Р°С‚РЅРѕСЃС‚С– РЅР° С„РѕРЅС–
С‚СЏР¶РєРѕС— РґРµРіС–РґСЂР°С‚Р°С†С–С— РІРЅР°СЃР»С–РґРѕРє РґС–Р°СЂРµС—.

Р’РёСЃРёРї

Р’РёСЃРёРї СЃРїРѕСЃС‚РµСЂС–РіР°РІСЃСЏ РїСЂРёР±Р»РёР·РЅРѕ Сѓ 28 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ,
СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р·
РєР°РїРµС†РёС‚Р°Р±С–РЅРѕРј, Сѓ 45 % РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё
Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· Р»РµС‚СЂРѕР·РѕР»РѕРј, С‚Р° Сѓ 23 %
РїР°С†С–С”РЅС‚С–РІ, СЏРєС– РѕС‚СЂРёРјСѓРІР°Р»Рё Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р± РІ
РєРѕРјР±С–РЅР°С†С–С— Р· С‚СЂР°СЃС‚СѓР·СѓРјР°Р±РѕРј. Р’РёСЃРёРї Р·Р°Р·РІРёС‡Р°Р№ Р±СѓРІ
РЅРёР·СЊРєРѕРіРѕ СЃС‚СѓРїРµРЅСЏ С‚СЏР¶РєРѕСЃС‚С– С– РЅРµ РїСЂРёР·РІРѕРґРёРІ РґРѕ
РїСЂРёРїРёРЅРµРЅРЅСЏ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј. Р›С–РєР°СЂСЏРј,
СЏРєС– РїСЂРёР·РЅР°С‡Р°СЋС‚СЊ РїСЂРµРїР°СЂР°С‚Рё, СЂРµРєРѕРјРµРЅРґРѕРІР°РЅРѕ
РІРёРєРѕРЅСѓРІР°С‚Рё РѕРіР»СЏРґ С€РєС–СЂРё РїР°С†С–С”РЅС‚Р° РґРѕ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ
С‚Р° СЂРµРіСѓР»СЏСЂРЅРѕ РїС–Рґ С‡Р°СЃ Р»С–РєСѓРІР°РЅРЅСЏ. РџР°С†С–С”РЅС‚Р°Рј, Сѓ



СЏРєРёС… РІРёРЅРёРєР°СЋС‚СЊ С€РєС–СЂРЅС– СЂРµР°РєС†С–С—, СЃР»С–Рґ
РїРѕСЂР°РґРёС‚Рё СѓРЅРёРєР°С‚Рё РІРїР»РёРІСѓ СЃРѕРЅСЏС‡РЅРѕРіРѕ СЃРІС–С‚Р»Р° С‚Р°
РєРѕСЂРёСЃС‚СѓРІР°С‚РёСЃСЏ СЃРѕРЅС†РµР·Р°С…РёСЃРЅРёРјРё Р·Р°СЃРѕР±Р°РјРё Р· SPF ³ 30.
РЈ СЂР°Р·С– РІРёРЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ С€РєС–СЂРЅРѕС— СЂРµР°РєС†С–С— РѕРіР»СЏРґ
РІСЃСЊРѕРіРѕ С‚С–Р»Р° РјР°С” РІРёРєРѕРЅСѓРІР°С‚РёСЃСЏ РїС–Рґ С‡Р°СЃ РЅР°
РєРѕР¶РЅРѕРіРѕ РІС–Р·РёС‚Сѓ РїСЂРѕС‚СЏРіРѕРј РјС–СЃСЏС†СЏ РїС–СЃР»СЏ С—С—
Р·РЅРёРєРЅРµРЅРЅСЏ. РџР°С†С–С”РЅС‚С–РІ Р· СЃРµСЂР№РѕР·РЅРёРјРё С‡Рё
РїРµСЂСЃРёСЃС‚СѓСЋС‡РёРјРё С€РєС–СЂРЅРёРјРё СЂРµР°РєС†С–СЏРјРё СЃР»С–Рґ
РЅР°РїСЂР°РІРёС‚Рё РґРѕ РґРµСЂРјР°С‚РѕР»РѕРіР°.

Р“РµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅС–СЃС‚СЊ

Р РёР·РёРє С–РЅРґСѓРєРѕРІР°РЅРѕС— Р»Р°РїР°С‚РёРЅС–Р±РѕРј
РіРµРїР°С‚РѕС‚РѕРєСЃРёС‡РЅРѕСЃС‚С– Р°СЃРѕС†С–СЋРІР°РІСЃСЏ Р· РЅРѕСЃС–Р№СЃС‚РІРѕРј
HLA-Р°Р»РµР»С–РІ DQA1*02:01 С‚Р° DRB1*07:01 (РґРёРІ. СЂРѕР·РґС–Р»
В«РћСЃРѕР±Р»РёРІРѕСЃС‚С– Р·Р°СЃС‚РѕСЃСѓРІР°РЅРЅСЏВ»).

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…РЅС–Рј 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.ua

 

РўРµСЂРјС–РЅ РїСЂРёРґР°С‚РЅРѕСЃС‚С–.

Р¤Р»Р°РєРѕРЅ: 3 СЂРѕРєРё.

Р‘Р»С–СЃС‚РµСЂ: 2 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 10 Р°Р±Рѕ РїРѕ 12 С‚Р°Р±Р»РµС‚РѕРє Сѓ Р±Р»С–СЃС‚РµСЂС–; РїРѕ 7 Р±Р»С–СЃС‚РµСЂС–РІ
Сѓ РєР°СЂС‚РѕРЅРЅС–Р№ РєРѕСЂРѕР±С†С–.

РџРѕ 70 Р°Р±Рѕ 84 С‚Р°Р±Р»РµС‚РєРё Сѓ С„Р»Р°РєРѕРЅС–; РїРѕ 1 С„Р»Р°РєРѕРЅСѓ РІ
РєР°СЂС‚РѕРЅРЅС–Р№ РєРѕСЂРѕР±С†С–.

 

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

 

Р’РёСЂРѕР±РЅРёРє.

РЎР°РЅРґРѕР· РЎ.Р .Р›.

 

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–.

Р’СѓР». Р›С–РІРµР·РµРЅС–, 7Рђ, 540472, РўРёСЂРіСѓ РњСѓСЂРµС€, РѕРєСЂСѓРі РњСѓСЂРµС€,
Р СѓРјСѓРЅС–СЏ.

 


