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ВВЕДЕНИЕ

Предмет, задачи и методология фармакологии

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

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

Фармакология, с одной стороны, самостоятельная наука, а с дру-
гой — неотъемлемая часть современной фармакотерапии, объединяю-
щая теоретические знания и практическую медицину. Фармакология — 
среда активного информационного обмена между естественно-научной 
основой медицины (биологией, химией, физиологией и морфологией), 
клиническими дисциплинами и фармацией.

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

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

Основные задачи экспериментальной фармакологии:
 ● моделирование механизмов взаимодействия ЛС и биологиче-
ских систем (организм человека или экспериментальная модель) 
на различных уровнях (субклеточный, тканевый, органный или
системный);
 ● изучение эффектов взаимодействия организма и вещества.

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

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

Источники получения лекарственных веществ

 ● Минеральные соединения (магния сульфат, натрия сульфат). 
 ● Ткани и органы животных (инсулин , препараты гормонов щито-
видной железы, ферментные препараты, вещества, регулирующие 
пищеварение).
 ● Растения (сердечные гликозиды, морфин , резерпин ).
 ● Микроорганизмы (антибиотики: пенициллины, цефалоспорины, 
макролиды и др.). В 40-х годах ХХ в. была разработана технология 
получения антибиотиков из почвенных грибов, а в 80-х годах — 
метод генной инженерии (человеческие инсулины).
 ● Химический синтез (сульфаниламиды, парацетамол , кислота валь-
проевая, Новокаин ♠, кислота ацетилсалициловая ). С середины 
ХIХ в. ЛВ активно получают химическим путем. Большинство со-
временных ЛС — продукты химического синтеза.
 ● Получение специфических белков (белки, контролирующие коагу-
ляцию крови); синтез моноклональных антител: мышиных, химер-
ных, гуманизированных, человеческих.

Этапы создания новых лекарственных средств

Разработку  новых ЛС осуществляют, используя многие отрасли науки, 
при этом основная роль принадлежит специалистам в области химии, 
фармакологии и фармации. Создание нового ЛС представляет ряд по-
следовательных этапов. Каждый из этапов должен отвечать определен-
ным положениям и стандартам, регулируемых федеральными законами 
Российской Федерации.

Процесс создания новых ЛС регулируется международными стан-
дартами.

 ● GLP (Good Laboratory Practice — «Надлежащая лабораторная прак-
тика»).
 ● GMP (Good Manufacturing Practice — «Надлежащая производственная 
практика»).
 ● GCP (Good Clinical Practice — «Надлежащая клиническая прак тика»).
 ● GVP (Good Pharmacovigilance Practices — «Надлежащая практика фар-
маконадзора»).
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Существует три основных направления получения новой активной 
субстанции (действующего вещества или комплекса веществ).

Химический синтез лекарственных веществ

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

Основу эмпирического пути (от греч. empeiria — опыт) создания ЛВ 
составляет метод «проб и ошибок». Для этого фармакологи с помо-
щью набора биологических тестов (на молекулярном, клеточном, ор-
ганном уровнях) обнаруживают наличие или отсутствие определенной 
фармакологической активности у заранее выбранных химических со-
единений. Так, наличие противомикробной активности определяют в 
отношении микроорганизмов; спазмолитической активности — на изо-
лированных гладкомышечных органах (ex vivo); гипогликемическое дей-
ствие — по способности снижать уровень сахара в крови испытуемых 
животных (in vivo). Затем из всех исследуемых химических соединений 
выбирают наиболее активные и сравнивают степень их фармакологи-
ческого действия и токсичность с существующими ЛС (их используют 
в качестве стандарта). Такой путь отбора активных веществ получил
название «лекарственный скрининг» (от англ. screen — просеивать, сор-
тировать). Внедрение в медицинскую практику некоторых препаратов 
произошло в результате случайных находок. Так обнаружили противо-
микробную активность азокрасителя с сульфаниламидной боковой цепью 
(красный стрептоцид), в результате была создана целая группа химиоте-
рапевтических средств — сульфаниламидов.

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

Химическая модификация известных молекул позволяет создать ЛВ, 
обладающие более выраженным фармакологическим эффектом и мини-
мальным побочным действием. Так, изменив химическую структуру ин-
гибиторов карбоангидразы, создали тиазидные диуретики, обладающие 
более сильным мочегонным действием.
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После введения дополнительных радикалов и фтора в молекулу 
налидиксовой кислоты получили новую группу противомикробных 
средств с расширенным спектром противомикробного действия — фтор-
хинолоны.

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

Выделение лекарственных веществ из тканей и органов 

животных, растений и минералов

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

Выделение лекарственных веществ — 

продуктов жизнедеятельности грибов и микроорганизмов 

методами клеточной и генной инженерии

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

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

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

Обращение (жизненный цикл) лекарственного средства — это совокуп-
ность двух этапов его развития, содержание которых определяют времен-
ные, технологические (в том числе фармацевтические, биологические и 
медицинские), регуляторные и экономические факторы.

Первый этап (предрегистрационный) — разработка лекарственного 
средства от появления научной и маркетинговой идеи до его государст-
венной регистрации (Marketing authorization). Длительность первого эта-
па для новых лекарственных средств составляет не менее года (обычно — 
3–7 лет). Уровень затрат на этот этап в каждом конкретном случае раз-
личен и определяется в основном стоимостью клинической разработки.

Второй этап (пострегистрационный) — оборот зарегистрированного 
лекарственного средства от его вывода на рынок (Launch) до вывода из 
обращения. Длительность второго этапа определяется потребительскими 
свойствами лекарственного средства и стратегией продвижения и может 
составлять более 100 лет с различной маржинальностью в разные периоды 
развития.

Испытуемые, пациенты и их родственники не всегда имеют воз-
можность оценить основные потребительские свойства лекарственных 
средств (эффективность, безопасность, качество, доступность) и повлиять 
на них.Именно поэтому во всех странах мира принято государственное 
регулирование обращения лекарственных средств. Ответственность за 
соответствие потребительских свойств заявленным возлагается на раз-
работчиков лекарственных средств (на первом этапе) и на держателей 
регистрационных удостоверений (на втором этапе). 

Государственные функции определяются законодательно и являются 
полномочием регуляторов — федеральных органов исполнительной вла-
сти и контрольно-надзорных органов (Министерство здравоохранения 
России, Росздравнадзор, Федеральная антимонопольная служба и др.). 
Их полномочия обеспечивают экспертные организации — НЦЭСМП, 
ИМЦЭУАОСМП, Совет по этике и др. В части производства лекарствен-
ных средств государственные полномочия имеет Министерство промыш-
ленности и торговли, а осуществляет контроль производства экспертная 
организация ГИЛСиНП.

Законодательство в сфере регулирования обращения может быть на-
циональным (для одной страны) и международным (для всех стран того 
или иного союза — ЕАЭС, ЕС и др.). При одновременном наличии на-
циональных и международных требований для большинства стран мира 
(кроме стран с англосаксонским правом) приоритетны международные 
ратифицированные требования. 
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