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В последние десятилетия 
в  основе регулирования 
обращения лекарственных 

средств лежит контроль соотно-
шения пользы и риска при при-
еме лекарственного препарата.
Директива ЕС 2001/83, законо-
дательство США и  российский 
Федеральный закон от 12.04.2010 
№ 61-ФЗ «Об обращении лекарст-
венных средств» допускают ис-
пользование лекарственного 
средства только в  случае, если 
доказанная польза его приме-
нения превышает риск причи-
нения вреда [1, 2]. Несмотря на 
кажущуюся простоту и очевид-
ность этого принципа, потре-
бовалось почти столетие, чтобы 
эта концепция баланса поль-
зы и  риска заняла центральное 
место в регулировании обраще-
ния лекарственных средств [3]. 
Так, в  США требования к  под-
тверждению безопасности новых 
лекарств были законодательно 

установлены лишь в  середине 
1930-х гг. [4]. И только после Вто-
рой мировой войны, с развитием 
страхования, появлением теории 
рандомизированных клиничес-
ких исследований регуляторные 
агентства мира стали уделять 
внимание доказательству эффек-
тивности и безопасности новых 
препаратов.
Первые стандартизированные 
методы оценки безопасности за-
регистрированных лекарствен-
ных средств (анализ сообщений 
о побочных реакциях) появились 
только в начале 1960-х, как реак-
ция на «талидомидовую» траге-
дию [3]. Однако проведение пост-
регистрационных исследований 
с  целью изучения «практичес-
кой» эффективности и  безопас-
ности долгое время оставалось 
необязательным. Как следствие, 
еще 30 лет назад вывод о  соот-
ношении пользы и  риска при-
менения препарата в  медицин-

ской практике делался по итогам 
анализа предрегистрационных 
испытаний, спонтанных сообще-
ний о  нежелательных реакциях 
в  процессе применения препа-
рата после его регистрации и, 
в редких случаях, по материалам 
ограниченных ретроспективных 
исследований.
Между тем известно, что по-
пуляция участников предре-
гистрационных исследований 
может значительно отличаться 
от «целевой аудитории» препа-
рата в  реальной клинической 
практике [5]. Предрегистраци-
онные клинические исследова-
ния, как правило, не включают 
пожилых пациентов, больных 
с  сопутствующими хроничес-
кими заболеваниями или полу-
чающих многокомпонентную 
фармакотерапию [6]. Показате-
ли соблюдения режима лечения 
в  условиях исследования и  в 
повседневной жизни могут су-
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щественно ра зличаться [7]. 
Кроме того, продолжительность 
исследований может быть зна-
чительно меньше срока приме-
нения препарата на практике [8].
Безопасность препарата на рынке 
сложно оценивать, основываясь 
только на данных спонтанных 
сообщений. Метод не позволяет 
выявлять осложнения фарма-
котерапии, развивающиеся при 
многолетнем использовании ле-
карственного средства [9]. Спон-
танные сообщения не дают пред-
ставления о  частоте развития 
побочных действий. Сверх того, 
повсеместно врачи сообщают 
производителю или регулярно-
му агентству только от 1% до 10% 
выявленных реакций [10, 11].
Осознание этих ограничений 
участниками фармацевтического 
рынка привело к пересмотру под-
ходов к  контролю безопасности 
и эффективности зарегистриро-
ванных препаратов.
Современные системы регули-
рования лекарственных средств 
экономически развитых стран 
стремятся обеспечить непре-
рывную оценку эффективности 
и  безопасности лекарственных 
препаратов после их регистра-
ции, разрабатывая различные 
программы управления рисками 
[12]. Так, в ЕС и США программы 
управления рисками обеспечи-
вают ускоренную регистрацию 
препаратов для терапии ранее 
неизлечимых заболеваний [12, 
13, 14], вывод на рынок орфан-
ных препаратов [15], а также ле-
карственных средств, которые, 
несмотря на высокую эффектив-
ность, способны вызывать серь-
езные осложнения у  определен-
ных категорий пациентов [16].
Программы управления риска-
ми сочетают в себе пострегист-
рационное изучение профиля 
безопасности и эффективности 
препарата (путем наблюдатель-
ных, ретроспективных исследо-
ваний, ведения регистров, ак-
тивного мониторинга), а  также 
меры, направленные на предуп-
реждение лекарственной тера-
пии (инструменты минимиза-
ции рисков) [17]. В то же время, 

если на основных фармацевти-
ческих рынках подходы к выбо-
ру методов оценки безопасности 
препаратов в  пострегистраци-
онном периоде гармонизирова-
ны [18], способы минимизации 
риска могут сильно различаться 
вследствие культурных особен-
ностей и  отличий в  системах 
здравоохранения. Тем не менее 
можно выделить несколько 
групп методов снижения рис-
ков, принятых в ЕС и США [17]. 
К ним относятся:
 ■ предоставление пациентам 

печатных написанных в  до-
ступной форме материалов, 
затрагивающих основные ас-
пекты обеспечения безопас-
ности препарата (руководство 
по использованию препарата 
в США и листок для пациента 
в ЕС);

 ■ выделение из общего текста 
инструкции или маркировки 
главных рекомендаций по бе-
зопасности препарата;

 ■ образовательные программы 
для врачей, провизоров и  па-
циентов;

 ■ ведение регистров потребле-
ния препарата;

 ■ контроль выполнения пациен-
тами рекомендаций медицин-
ских работников.

Кроме того, программы управ-
ления рисками в  обязательном 
порядке включают в  себя инс-
трументы оценки эффективнос-
ти предлагаемых мероприятий.
Предпосылки к  созданию про-
гра мм у пра вления риска ми 
препаратов, содержащих сибут-
рамин, возникли в 2010 г. после 
публикации предварительных 
результатов клинического ис-
следования SCOUT (Sibutramine 
Cardiovascular OUTcomes – Вли-
яние сибутрамина на сердеч-
но-сосудистую систему), по-
казавших увеличение частоты 
нефатальных кардиологических 
осложнений при применении 
сибутрамина у  пациентов с  тя-
желой сердечно-сос у дистой 
патологией (состояние после 
инфаркта миокарда, аортоко-
ронарного шунтирования, ан-
гиопластики, атеросклероти-

ческого поражения коронарных 
артерий) [19]. Вместе с тем иссле-
дование не показало увеличения 
сердечно-сосудистой или общей 
летальности в  группах пациен-
тов, получавших сибутрамин 
[20], что можно объяснить, в том 
числе, и  «парадоксом ожире-
ния» – отрицательной корреля-
цией между величиной индекса 
массы тела и  риском сердечно-
сосудистой смерти [21]. Исследо-
вание позволило установить, что 
осложнения были опосредованы 
развитием неконтролируемой 
гипертензии или неконтроли-
руемой тахикардии [19], являю-
щихся известными причинами 
сосудистых катастроф у данных 
пациентов [22]. Вследствие этого 
необходимо тщательно избегать 
назначения препаратов у  па-
циентов с  тяжелой сосудистой 
патологией. Необходимо также 
подчеркнуть, что сердечно-сосу-
дистые заболевания, как крите-
рии включения пациентов в ис-
следование SCOUT, являются 
противопоказаниями к назначе-
нию препаратов данной группы.
Оп у бликова нные в  послед-
ние три года ретроспективные 
когорт ные исследования, охва-
тывающие более 20 000 пациен-
тов в Великобритании, Германии, 
Новой Зеландии, показали, что 
терапия сибутрамином не увели-
чивает риск сердечно-сосудис-
тых осложнений у  больных, не 
страдающих сердечно-сосудис-
тыми заболеваниями [23, 24].
Известно, что пациенты с  ожи-
рением и  избыточным весом 
имеют повышенный риск сер-
дечно-сосудистых заболеваний. 
Профилактика данных осложне-
ний может быть достигнута ран-
ней коррекцией веса [25]. Наряду 
с этим около 30% пациентов без 
клинически выраженных форм 
нарушения пищевого поведения 
отказываются от соблюдения 
диеты на фоне эмоционального 
дискомфорта [26, 27]. Показатели 
несоблюдения диеты могут быть 
значительно выше у  больных 
сахарным диабетом [28]. Более 
того, у больных ожирением с на-
рушениями пищевого поведения 
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врачебные рекомендации и диета 
также не имеют высокой эффек-
тивности [29].
Именно поэтому в подобных си-
туациях возможность медика-
ментозной коррекции ожирения 
необходимо рассматривать до 
развития клинических проявле-
ний сосудистой патологии.
Одним из отечественных пи-
онеров применения программ 
управления рисками лекарст-
венных средств в  России стала 
компания «Промо-Мед». Осно-
вываясь на данных исследова-
ния SCOUT, а также материалах 
ретроспективных исследований, 
компания разработала комплекс-
ную наблюдательную неинтер-
венционную программу монито-
ринга безопасности применения 
препарата Редуксин® (сибутра-
мин + МКЦ) для снижения массы 
тела и сохранения достигнутого 
уменьшенного веса при шести-
месячном курсе терапии боль-
ных с алиментарным ожирением 
(«Весна»), позволяющую обеспе-
чить безопасное использование 
лекарственного препарата Ре-
дуксин®, а  также впервые полу-
чить проспективные данные об 
эффективности и  безопасности 
препарата в  условиях рутинной 
врачебной практики [30].
Концепция обеспечения безопас-
ности Редускина в наблюдатель-
ной программе «Весна» основы-
валась на двух принципах:
 ■ предотвращение назначения 

препарата Редуксин® больным 
с  клиникой сердечно-сосудис-
тых заболеваний путем стан-
дартизированного скрининга 

кандидатов при включении 
в наблюдательную программу;

 ■ раннее выявление пациентов 
с  субклинической сердечно-
сосудистой патологией с целью 
своевременного прекращения 
использования препарата.

В ходе проведения программы 
врачам и  пациентам предостав-
лялись информационные мате-
риалы, направленные на обеспе-
чение соблюдения требований 
инструкции препарата [31]. Скри-
нинг пациентов, а также монито-
ринг их состояния в ходе терапии 
проводился с  использованием 
рутинных методов обследования 
и  тщательного сбора анамнеза, 
электрокардиографии, измерения 
пульса, артериального давления. 
Наряду с этим программа позво-
ляла оценивать влияние терапии 
на дислипидемию.
Немаловажно и то, что средний 
возраст целевой группы паци-
ентов, принимающих препарат 
Редуксин® в  программе «Весна» 
(40,17 ± 11,17 лет), был на 15 лет 
ниже минимального возраста 
пациентов, включенных в иссле-
дование SCOUT (55 лет) [19].
Анализ результатов исследо-
ваний показал высокую при-
верженность лечащих врачей 
требованиям инструкции по ме-
дицинскому применению препа-
рата Редуксин®, что обеспечило 
отсутствие серьезных осложне-
ний, связанных с  применением 
препарата, в течение всего перио-
да проведения программы (общее 
количество пациентов, имевших 
нежелательные явления, состави-
ло 2,8%). Предложенные методы 

входного скрининга позволили 
также значительно снизить пока-
затели прекращения лечения си-
бутрамином вследствие тахикар-
дии и артериальной гипертензии.
Программа «Весна» доказала, 
что, при соблюдении требова-
ний инструкции по медицин-
скому применению препарата, 
Редуксин® является безопасным 
средством коррекции избыточ-
ного веса у  целевой категории 
пациентов.
Итоги наблюдательной про-
граммы «Весна» свидетельству-
ют о  потенциале современного 
комплексного подхода к  управ-
лению рисками лекарственных 
средств, объединяющего изуче-
ние эффективности препарата 
и мероприятия по обеспечению 
рациональной фармакотерапии.
На фоне коренного изменения 
ассортимента мирового фарма-
цевтического рынка (появление 
орфанных препаратов, продук-
тов клеточной терапии) [32] 
значение программ управления 
рисками будет возрастать. Более 
того, применение значительной 
части инновационных препара-
тов в отсутствие подобных про-
грамм станет невозможным.
Таким образом, опыт компании 
«Промо-Мед» по обеспечению 
безопасного и эффективного при-
менения препарата Редуксин® 
может служить методологической 
основой для оценки управления 
рисками, свидетельством приме-
нения инновационных подходов 
при проведении фармакотерапии 
ожирения в  условиях реальной 
клинической практики. 
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